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1.1. Epidemiologija i etiologija karcinoma štitnjače 
 
1.1.1. Epidemiologija karcinoma štitnjače 
 
 Rak štitnjače nije učestala neoplazma, ali je najučestaliji maligni endokrini tumor (1). 
Najviša incidencija raka štitnjače je zabiljeţena u Islandu te na Havajima, osobito u etničkim 
grupama Kineza i Filipinaca. Pojavljuje se češće u ţena u odnosu na muškarce u omjeru 3:1 (2). 
Hrvatska se ubraja u red zemalja s relativno visokom incidencijom karcinoma štitnjače. Prema 
podacima Hrvatskog registra za rak, stopa incidencije za 2009. godinu za ţene je iznosila 17,5; za 
muškarce 5,4; odnosno ukupna stopa 11,7 na 100000 stanovnika (3). 
 Tijekom nekoliko prethodnih desetljeća diljem svijeta je zabiljeţen porast incidencije raka 
štitnjače (4-8). Trend porasta incidencije raka štitnjače zabiljeţen je i u Hrvatskoj, u kojoj se 
epidemiološki podaci prikupljaju od 1968 godine. Usprkos navedenom porastu incidencije, nije 
zabiljeţen porast smrtnosti (3, 9). Smatra se da je razlog ovakvom porastu incidencije u 
Hrvatskoj i u svijetu primjena osjetljivih dijagnostičkih metoda u postavljanju dijagnoze, 
odnosno uvoĎenje ultrazvuka u sistematske preglede čime se otkriva veći broj čvorova, a time i 
karcinoma štitnjače. Diferencirani karcinom štitnjače (u daljnjem tekstu: DKŠ) čini najveći dio 
navedenog porasta  (10). 
 
1.1.2. Etiologija karcinoma  štitnjače  
 
1.1.2.1. Ionizirajuće zračenje 
 
 Ionizirajuće zračenje bilo kojeg uzroka je dobro poznat etiološki čimbenik za pojavu raka 
štitnjače. Povezanost izmeĎu  ionizirajućeg zračenja te nastanka karcinoma štitnjače je poznata 
već više od 50 godina (11). Podaci o ionizirajućem zračenju kao etiološkom čimbeniku dobiveni 
su istraţivanjima u djece koja su u prošlosti bila liječena vanjskim zračenjem glave i vrata zbog 
različitih benignih i malignih stanja (12), odnosno atomskih pokusa i nuklearnih incidenata (13). 
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U mlaĎoj dobi štitnjača je osjetljiva na ekspoziciju ionizirajućem zračenju te je učinak zračenja 
znatno jače izraţen u populaciji izloţene djece, nego u odrasloj populaciji. 
 Prilikom oštećenja nuklearne elektrane u Černobilu je došlo do oslobaĎanja velikih 
količina radioaktivnog joda (u daljnjem tekstu: 131I) u atmosferu što je dovelo do višestrukog 
porasta karcinoma štitnjače u populaciji djece u Ukrajini, Bjelorusiji i zapadnom dijelu Rusije 
(14-16). Smatra se da nesreća u Černobilu nije uzrokovala porast incidencije karcinoma štitnjače 
u ostalim zemljama Europe i svijeta (17). U Hrvatskoj takoĎer vjerojatno nije došlo do porasta 
incidencije karcinoma štitnjače kao moguće posljedice Černobilske nesreće (9). Glavni put unosa 
131
I je bila kontaminirana hrana.  
 UtvrĎena je linearna povezanost primljene doze zračenja i razvoja karcinoma štitnjače, 
slična povezanosti vanjskog zračenja i razvoja karcinoma štitnjače (18). Istraţivanja su pokazala 
da kod primjene 
131I u dijagnostici i liječenju hipertireoze ne postoji povećani rizik za razvoj 
karcinoma (19). 
 
1.1.2.2. Genetski čimbenici 
 
 Osim čimbenika okoliša, često je istraţivana povezanost genetskih čimbenika i nastanka 
malignih neoplazmi štitnjače. UtvrĎena je češća pojava karcinoma štitnjače u obitelji. Medularni 
karcinom štitnjače (u daljnjem tekstu: MKŠ) se osim u sporadičnom obliku, u oko 25% bolesnika 
moţe pojaviti u obliku nasljednih sindroma (20). Osim pojave obiteljskog medularnog 
karcinoma,  poznata je pojava papilarnog karcinoma u obitelji, ali s mnogo slabijim stupnjem 
povezanosti (21). RoĎaci u prvom koljenu bolesnika koji boluje od raka štitnjače se nalaze pod 
povećanim rizikom od pojave ovog maligniteta (22). 
Zabiljeţena je pojava raka štitnjače u obiteljskoj adenomatoznoj polipozi (u daljnjem 
tekstu: FAP) i njegovom podtipu, Gardnerovom sindromu, koji označava FAP udruţenu s 
osteomima, epidermoidnim cistama i dezmoidnim tumorima. Drugi obiteljski sindrom je 
Cowdenova bolest; rijetki autosomno-dominantni poremećaj koji uključuje multiple 
hamartomatozne polipe, mukokutane pigmentacije i ekstraintestinalne manifestacije, kao što je 
rak štitnjače.  
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Genetski čimbenici vjerojatno pridonose razlici u incidenciji karcinoma izmeĎu pojedinih 
rasa i etničkih grupa npr. najviša incidencija karcinoma štitnjače zabiljeţena je na Havajima u 
etničkim grupama Kineza i Filipinaca, odnosno u etničkoj grupi Filipinaca u SAD (19). 
 
1.1.2.3. Unos joda i karcinom štitnjače  
 
 Poznata je povezanost benignih poremećaja štitnjače i stanja unosa joda u populaciji, ali je 
uloga unosa joda u patogenezi raka štitnjače sloţena te je predmet mnogobrojnih rasprava već 
dugi niz godina. Istraţivanjem na ţivotinjskim modelima utvrĎena je povezanost izmeĎu 
nedostatnog unosa joda i razvoja karcinoma štitnjače (23-24). MeĎutim rezultati epidemioloških 
istraţivanja stanja unosa joda i razvoja karcinoma u humanoj populaciji su predmet rasprava te su 
zaključci proturječni. U nekim zemljama nakon uvoĎenja jodne profilakse je zabiljeţen značajan 
porast incidencije karcinoma štitnjače (25-27). MeĎutim porast incidencije je uslijedio i u 
zemljama s nepromijenjenim unosom joda (4-5, 28-29). Za razliku od navedenih zemalja, u 
Tasmaniji je smanjenje unosa joda dovelo do porasta incidencije raka štitnjače (30). 
 Mnogi autori su potvrdili povezanost izmeĎu unosa joda i patohistološkog tipa tumora. 
Folikularni i anaplastični karcinom se češće pojavljuju u područjima s nedostatnim unosom    
joda dok je papilarni karcinom učestaliji u područjima s dostatnim unosom joda (31-33).          
UvoĎenje jodne profilakse je dovelo do smanjenja broja folikularnih  i anaplastičnih karcinoma te 
povećanja broja papilarnih karcinoma, što je dovelo do papilarizacije, odnosno povećanja omjera 
papilarni-folikularni karcinom. (25-26, 34-35). 
 
1.1.2.4. Ostali etiološki čimbenici 
 
 Iako benigne bolesti štitnjače često prethode razvoju karcinoma štitnjače, povezanost 
izmeĎu benignih bolesti štitnjače i karcinoma štitnjače nije jasna. U većini provedenih 
istraţivanja nije utvrĎena povezanost izmeĎu hipotireoze, hipertireoze i karcinoma štitnjače (36-
37), ali su odreĎeni autori povezali pojavu karcinoma u bolesnika s strumom te čvorovima 
štitnjače /adenomom u anamnezi (38). 
 Karcinom štitnjače se češće javlja u ţena te se pretpostavlja da odreĎeni hormonski i 
reprodukcijski čimbenici imaju ulogu u razvoju karcinoma, meĎutim rezultati dosadašnjih 
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istraţivanja nisu jedinstveni (39). Ostali čimbenici (okolišni čimbenici, farmakološki agensi, 
debljina) su bili predmet istraţivanja kao mogući etiološki čimbenici u nastanku raka štitnjače, 
meĎutim njihova uloga do danas nije jasno utvrĎena (40). 
 
1.2. Patohistologija karcinoma štitnjače 
 
 Veliku većinu malignih tumora štitnjače čine karcinomi štitnjače. Najčešći su dobro 
diferencirani karcinomi (papilarni odnosno folikularni karcinom) (41-42). Papilarni karcinomi 
obuhvaćaju oko 80-90%, a folikularni oko 5-10% svih karcinoma štitnjače. Medularni karcinomi, 
koji se pojavljuju sporadično,  odnosno u okviru različitih sindroma, čine 5% karcinoma štitnjače. 
Anaplastični karcinomi su rijetki tumori s vrlo lošom prognozom. Štitnjača je sijelo malignih 
tumora druge geneze kao što su limfom, sarkom, fibrosarkom te metastatski karcinom (1). 
Poznata je povezanost odreĎenih mutacija gena koji su uključeni u kontrolu rasta i nastanka 
tumora. Različite genetske mutacije vode do nastanka različitih oblika karcinoma, a njihov značaj 
je predmet mnogobrojnih istraţivanja.  
 
Tablica 1. Podjela tumora štitnjače  
 
I. Epitelijalni tumori: II. Neepitelijalni tumori: 
A. Benigni A. Benigni 
1. Folikularni adenomi B. Maligni 
2. Ostali 1. Fibrosarkomi 
B. Maligni 2. Ostali 
1. Folikularni karcinom III. Različiti: 
2. Papilarni karcinom 1. Karcinosarkom 
3. Planocelularni karcinom 2. Maligni hemangioendoteliom 
4. Nediferencirani (anaplastični) karcinom 3. Maligni limfom 
a. vretenastih stanica 4. Teratomi 
b. orijaških stanica IV. Sekundarni tumori: 
c. malih stanica V. Neklasificirani tumori 











1.2.1. Papilarni karcinom štitnjače 
 
Papilarni karcinomi štitnjače su tumori uglavnom dobre prognoze koji se češće pojavljuju 
u područjima s dostatnim unosom joda. Ultrazvučno se otkrivaju u obliku čvor(ov)a  u štitnjači, a 
dijagnoza karcinoma se najčešće potvrĎuje citološkom punkcijom. U najvećem dijelu bolesnika, 
bolest se otkrije u trenutku kada je još ograničena na štitnjaču, ali u odreĎenih bolesnika bolest se 
već proširila u limfne čvorove vrata. Udaljena diseminacija osnovne bolesti u bolesnika s 
papilarnim karcinomom štitnjače je rijetka te se pojavljuje u svega oko 5% bolesnika. Najčešće 
sijelo udaljene diseminacije su pluća (43), ali su zabiljeţena i druga sijela udaljene diseminacije 
bolesti (44-47). 
 Papilarni karcinom je neoplazma dobre prognoze, osobito u mlaĎih bolesnika te je dob 
ispod 45 godina uvedena kao prognostički kriterij u klasifikaciji bolesti Američke zdruţene 
komisije za rak (u daljnjem tekstu: AJCC)  (48). Histološki podtipovi papilarnog karcinoma se 
manifestiraju različitim biološkim ponašanjem. U otprilike 10% papilarnih karcinoma se oko 
tumora nalazi dobro ograničena kapsula (učahureni tip) (49), što se smatra povoljnim 
prognostičkim obiljeţjem. Folikularna varijanta papilarnog karcinoma pokazuje obiljeţja koja 
mogu upućivati na folikularni karcinom, ali su klinička obiljeţja sličnija papilarnom nego 
folikularnom karcinomu. 
 Prognoza bolesti kod drugih podtipova papilarnog karcinoma je nešto lošija. Anaplastična 
transformacija tumora je rijetka (<1% papilarnih karcinoma) te je povezana  s lošom prognozom 
bolesti te smrtnim ishodom unutar godinu dana. Varijanta visokih stanica („tall-cell“), koja se 
češće pojavljuje u starijih bolesnika pokazuje agresivnije biološko ponašanje (50). Lošija 
prognoza je obiljeţje papilarnog karcinoma cilindričnih stanica (51). U difuzno sklerozirajućoj 
varijanti karcinoma cijela štitnjača moţe biti zahvaćena tumorom te se karcinom moţe 
diferencijalno dijagnostički zamijeniti s autoimunim tireoiditisom (52). U navedenom 
histološkom obliku, češća je diseminacija bolesti u limfne čvorove, a u oko jedne četvrtine 
bolesnika dolazi do razvoja udaljene diseminacije bolesti. 
 U patogenezi papilarnog karcinoma štitnjače su zabiljeţene promjene u signalnom putu 
ret/ras/BRAF/MAPK. U patogenezi papilarnog karcinoma u odraslih rani dogaĎaj je preureĎenje 
ret/PTC protoonkogena (preureĎenje receptora tirozin kinaze RET/PTCs, aktivirajuća mutacija 
RAS onkogena, BRAF mutacija, prekomjerna ekspresija gena c-met te smanjena ekspresija       
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E-cadherina). Stope mutacija se razlikuju kod sporadičnog, odnosno zračenjem induciranog 
karcinoma.  
 Papilarni karcinomi štitnjače koji nose različite varijante RET/PTC RAS ili BRAF 
mutacije često izraţavaju različita patološka obiljeţja, odnosno različito biološko ponašanje, 
ovisno o vrsti inicijacijskog procesa u karcinogenezi. U papilarnom karcinomu je česta mutacija 
u BRAF genu. Navedena mutacija je povezana s agresivnijim karakteristikama tumora te češćim 
postavljanjem dijagnoze karcinoma u uznapredovanom stadiju (53-54). 
 
 1.2.2. Folikularni karcinom štitnjače 
 
U području s zadovoljavajućim unosom joda folikularni karcinomi čine oko 5% svih 
karcinoma, dok se u području s nedostatnim unosom joda češće pojavljuju te čine 25-30% svih 
karcinoma štitnjače. Iako se ubrajaju zajedno s papilarnim karcinomom u skupinu dobro 
diferenciranih karcinoma, folikularni karcinom štitnjače ipak pokazuje agresivnije biološko 
ponašanje u odnosu na papilarni karcinom.  
 Folikularni karcinom štitnjače se najčešće pojavljuje kao solidni, dobro inkapsulirani 
tumor s mikrofolikularnim histološkim uzorkom. Penetracija krvnih ţila unutar ili izvan kapsule 
odnosno penetracija (ili prodor) kapsule tumora čini glavni histološki kriterij za postavljanje 
dijagnoze folikularnog karcinoma (55). 
 Prema stupnju invazije, folikularne karcinome moţemo podijeliti u dvije grupe (56). 
Većina folikularnih karcinoma su minimalno invazivni i inkapsulirani tumori koji su vrlo slični 
folikularnim adenomima, te je za razlikovanje od adenoma potrebna patohistološka potvrda 
dijagnoze. Široko invazivni tumori, koji se rjeĎe pojavljuju, imaju lošiju prognozu te je njihovo 
obiljeţje agresivno širenje na okolna tkiva (invazija u krvne ţile i/ili okolno tkivo štitnjače).  
U oko 80% bolesnika s široko invazivnim karcinomom dolazi do razvoja diseminacije bolesti, a u 
oko 15% bolesnika dolazi do smrtnog ishoda unutar 10 godina od trenutka postavljanja 
dijagnoze. U bolesnika s minimalnim invazivnim folikularnim karcinomom takoĎer moţe doći do 
razvoja udaljene diseminacije, odnosno smrtnog ishoda bolesti (57). 
Starija dob u folikularnom karcinomu se smatra značajnim prognostičkim čimbenikom. 
Stope smrtnosti u bolesnika s papilarnim odnosno folikularnim karcinomom istog kliničkog 
stadija su slične. Folikularna varijanta tumora onkocitnih stanica je varijanta folikularnog 
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karcinoma kod koje je u novijim istraţivanjima dokazana veća učestalost pojave recidiva te 
udaljenih metastaza u odnosu na klasični podtip folikularnog karcinoma (55). 
 U patogenezi folikularnih adenoma i karcinoma, dolazi do aktivacije RAS onkogena te se 
smatra se kako  folikularni adenomi prethode razvoju folikularnih karcinoma. Mutacije u RAS 
onkogenu se rano pojavljuju u karcinogenezi te se nalaze u 20-35% ispitivanih uzoraka. 
PreureĎenja RET/PTC te BRAF mutacije nisu zabiljeţene u folikularnom karcinomu (58). 
 
1.2.3. Medularni i anaplastični karcinom štitnjače 
 
 Medularni karcinom štitnjače se razvija od C (parafolikularnih) stanica. Navedene stanice 
nemaju sposobnost akumuliranja 
131
I te se stoga terapija radioaktivnim jodom ne primjenjuje kao 
standardan način liječenja. Medularni karcinom štitnjače se moţe pojaviti sporadično ili u sklopu 
različitih nasljednih kliničkih sindroma. Mutacije ret protoonkogena su zabiljeţene u bolesnika s 
MKŠ te su značajke odreĎenih kliničkih sindroma (MEN 2A i 2B). Mutacije na različitim 
genskim lokusima su povezane s kliničkim tijekom te ishodom bolesti (20). 
 Postupnik za dijagnostiku i praćenje MKŠ, znatno se razlikuje od postupnika za DKŠ.    
Za postupak u bolesnika s MKŠ razvijene su zasebne smjernice pojedinih društava ili je dio koji 
se odnosni na dijagnostiku i liječenje zasebno izdvojen u pojedinim smjernicama (59-60).               
U bolesnika s MKŠ u odnosu na diferencirane karcinome, češće se registriraju uznapredovali 
oblici bolesti, a terapijske mogućnosti su ograničene te posljedično tome prognoza bolesti lošija. 
 Anaplastični karcinomi su maligni tumori agresivnog biološkog ponašanja (61-62). 
Diferencirani karcinomi mogu progredirati do anaplastičnog karcinoma. Mutacija tumor 
supresorskog gena p-53 je uobičajeno obiljeţje nediferenciranog karcinoma štitnjače te je 
navedena mutacija prediktor za prijelaz od dobro diferenciranog do anaplastičnog karcinoma. Ne 
postoji standardni postupnik za liječenje bolesnika s anaplastičnim karcinomom štitnjače. Unatoč 
provedenom multimodalnom liječenju (kemoterapija, operacijsko liječenje, zračenje) bolesnici s 







1.3. Dijagnostika karcinoma štitnjače  
 
1.3.1. Klinička evaluacija čvorova štitnjače 
 
Čvor u štitnjači se definira kao područje štitnjače koje se radiološki razlikuje od okolnog 
parenhima štitnjače, a javlja se u sklopu različitih benignih i malignih bolesti štitnjače (63-64). 
Dob i spol, unos joda te izloţenost zračenju su čimbenici koji utječu na pojavu čvorova. Čvorovi 
štitnjače su do pet puta učestaliji u ţena nego u muškaraca. TakoĎer je poznato povećanje 
prevalencije čvorova štitnjače s godinama, a osobito u starijoj ţivotnoj dobi (65-68). Razlike u 
unosu joda imaju utjecaja na pojavu poremećaja štitnjače, tako da se multinodozna toksična 
struma češće pojavljuje u područjima  s nedostatnim unosom joda (69). 
 Klinička evaluacija čvorova štitnjače obuhvaća palpaciju, mjerenje serumske razine 
tireotropina (u daljnjem tekstu: TSH), ultrazvuk štitnjače, scintigrafiju štitnjače te aspiracijsku 
biopsiju tankom iglom (70-71). OdreĎivanje tumorskog markera tireoglobulina (u daljnjem 
tekstu: Tg) se ne primjenjuje u rutinskoj obradi čvorova štitnjače te se ne preporučuje u 
preoperativnoj dijagnostici prije samog operacijskog zahvata (72). Scintigrafijom štitnjače se 
registriraju funkcionalni čvorovi, koji u velikom broju slučajeva nemaju maligna obiljeţja te 
citološka punkcija tada uglavnom nije indicirana. Osim navedenih dijagnostičkih pretraga, 
rutinska upotreba drugih slikovnih metoda (CT, MRI, PET) se ne preporučuje u rutinskoj 
primjeni, odnosno evaluaciji čvorova štitnjače.  
 Prije uvoĎenja ultrazvuka u dijagnostički postupnik, palpacija je bila standardna metoda 
detekcije čvorova u štitnjači. Palpacija i danas zauzima vaţno mjesto u otkrivanju čvorova 
štitnjače. Palpacijom se mogu utvrditi čvorovi ≥ 1 cm u promjeru. Prevalencija čvorova 
registriranih palpacijom se kreće u rasponu izmeĎu od 0,5 do 6%, ovisno o promatranoj 
populaciji (65, 73-76). 
 Ultrazvuk je, kao neinvazivna dijagnostička slikovna metoda za prikaz štitnjače po prvi 
puta uveden u kliničku praksu 1967. godine (77). Ultrazvučnom tehnikom se, kao mnogo 
osjetljivijom metodom od palpacije, mogu registrirati cistične tvorbe u štitnjači veličine do 2 mm, 
odnosno solidni čvorovi veličine do 3 mm. Prevalencija ultrazvučno otkrivenih čvorova raste 
linearno s dobi, što je dokazano u prospektivnoj studiji provedenoj na više od 100 000 zaposlenih 
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u Njemačkoj (67). Prevalencija ultrazvučno registriranih je zabiljeţena u 13,4 do 46% ispitanika 
(66, 78-84). U svih bolesnika s palpatorno otkrivenim čvorovima štitnjače potrebno je obavezno 
učiniti ultrazvučnu  pretragu (85). 
 Citološka punkcija je najtočnija (ili „zlatni standard“) i najisplativija (najviši 
cost/effective omjer) metoda za evaluaciju čvorova štitnjače. Biopsija štitnjače se obično provodi 
pod kontrolom ultrazvuka (86-90). Preporučuje se citološka punkcija svih čvorova ≥ 10 mm, ali i 
manjih čvorova ukoliko je prisutno više suspektnih obiljeţja (63-64). U današnje vrijeme tehnički 
je moguće učiniti citološku punkciju čvorova veličine ispod 5 mm (91). 
 Citološka dijagnostika nije dovoljno osjetljiva u razlikovanju folikularnog karcinoma od 
folikularnog adenoma te je zbog patohistološke potvrde dijagnoze potrebno učiniti operacijski 
zahvat (92). U novije vrijeme se koriste molekularni markeri (rtPCR tehnike) za poboljšanje 
točnosti dijagnostike u neodreĎenim citološkim nalazima, meĎutim razina dokaza još uvijek nije 
dovoljna kako bi se potvrdila korist navedene pretrage (93). Kod citološki potvrĎenih benignih 
čvorova nije potrebna detaljnija obrada ili liječenje te se preporučuje praćenje. Citološku 
punkciju pod kontrolom ultrazvuka je potrebno učiniti odnosno ponoviti kod porasta čvora 
registriranog palpacijom ili ultrazvukom (94). 
 U oko 5% solitarnih čvorova, čvorova u multinodoznoj strumi odnosno malih 
nepalpabilnih čvorova, slučajno otkrivenih ultrazvukom, se registriraju maligna obiljeţja (95).  
U bolesnika s multiplim čvorovima rizik od pojave malignosti u čvoru je sličan u odnosu na 
bolesnike s solitarnim čvorovima (22). S porastom veličine čvora ne dolazi do porasta rizika od 
malignosti. Potrebno je učiniti aspiracijsku citologiju (biopsiju) suspektnih čvorova, odnosno 
dominantnog čvora u bolesnika s više čvorova bez suspektnih obiljeţja. Serumska razina TSH se 
odreĎuje zbog otkrivanja funkcionalnih čvorova štitnjače, koji uglavnom ne pokazuju maligne 
karakteristike. U nalazu suspektnom na malignost indicirano je provoĎenje operacijskog zahvata 
(96).                                                                                                                                    
 Ultrazvučno nije moguće sa sigurnošću utvrditi maligni potencijal promjene, meĎutim 
odreĎene značajke čvora mogu uputiti na malignost. Veći maligni potencijal pokazuju čvorovi s 
naglim rastom, koji su nepravilne tvrde konzistencije, kod kojih su zahvaćeni limfni čvorovi vrata 
ili  su čvorovi fiksirani za tkivo izvan štitnjače. Ultrazvučna suspektna obiljeţja su hipoehogenost 
čvora, mikrokalcifikati, nepravilni rubovi čvora, pojava prokrvljenosti unutar čvora registrirana 
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kolor doplerom, oblik čvora (anteroposteriorni promjer čvora veći od transverzalnog) te rast 
čvora tijekom ultrazvučnih kontrola (97-98). 
 
1.3.2. Asimptomatski čvor u štitnjači 
 
 Velik broj čvorova se u današnje vrijeme otkriva slučajno. Čvorovi se često registriraju 
različitim dijagnostičkim pretragama u bolesnika kod kojih se nije traţila bolest štitnjače.             
U odreĎenog broja bolesnika verificira se maligna bolest, odnosno postavi dijagnoza papilarnog 
mikrokarcinoma. Na autopsiji se otkrije relativno velik broj čvorova, odnosno karcinoma 
štitnjače (99). 
 
1.3.2.1. Incidentalom  
 
 U prethodnih 30-tak godina, uvoĎenjem osjetljivih slikovnih metoda (CT, MRI, PET, 
doppler), a posebice ultrasonografije, došlo je do znatno češćeg otkrivanja klinički 
asimptomatskih čvorova štitnjače manjih od 1 cm (95). Tako otkriveni čvorovi nazvani su 
„incidentalomi“ pošto su slučajno otkriveni slikovnim metodama. Iako je većina tih čvorova 
klinički benignog ponašanja, rizik od malignosti u takvih čvorova, iako je neznatan, ipak postoji 
(70). 
 U odreĎenih bolesnika je potrebna detaljnija dijagnostička obrada. Stoga se postavlja 
pitanje ispravnog postupka, odnosno racionalnog dijagnostičkog pristupa, optimalnog liječenja i 
praćenja bolesnika s slučajno otkrivenim čvorovima (100). U pristupu se savjetuje selektivna 
primjena ultrazvuka, odnosno ultrazvučna pretraga bi se trebala provoditi s jasno postavljenom 
kliničkom indikacijom odreĎenom od strane stručnjaka za štitnjaču (63, 85). 
 
1.3.2.2. Papilarni mikrokarcinom štitnjače 
 
 Prema histološkoj klasifikaciji tumora objavljenoj 1988. god. pojam mikrokarcinoma se 
odnosi na „papilarne karcinome štitnjače ≤ 1 cm, ograničene na štitnjaču“ (101). Godine 2002. 
došlo je do promjene TNM klasifikacije (6. izdanje) tako da T1 kategorija obuhvaća tumore 
največeg promjera do 2 cm, za razliku od ranijeg izdanja (5. izdanje), gdje su T1 tumori bili 
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definirani kao primarni tumori promjera do 1 cm, te je T1 kategorija bila istovjetna pojmu 
mikrokarcinoma. OdreĎeni autori smatraju T1 tumore veličine izmeĎu 1 i 2 cm klinički 
agresivnijima od papilarnog mikrokarcinoma (102).  
  UvoĎenjem ranije navedenih metoda te detaljnih sistematskih pregleda došlo je do češćeg 
otkrivanja te velikog porasta broja mikrokarcinoma, a navedena pojava je poprimila epidemijske 
razmjere (103). Iako se smatra kako je mikrokarcinom tumor dobre prognoze (104) postavlja se 
pitanje kliničkog značaja i optimalnog terapijskog pristupa u navedenih bolesnika (105-107) od 
pitanja odgovarajućeg operacijskog liječenja (108), indikacije za provoĎenje radiojodne terapije 
do načina optimalnog praćenja (109). Veliki napredak svakako će donijeti rezultati istraţivanja 
molekularnih markera, kojima bi se izdvojili bolesnici s agresivnijim oblicima mikrokarcinoma 
koji zahtijevaju radikalniji dijagnostičko-terapijski pristup od bolesnika s mikrokarcinomom 
dobre prognoze (110). 
 
1.3.2.3. Okultni čvor  i karcinom štitnjače 
 
 Podaci s autopsije predstavljaju vaţan izvor podataka u procjeni prevalencije čvorova 
štitnjače. Procjenjuje se da je u općoj populaciji, bez prethodno registriranih poremećaja štitnjače, 
učestalost čvorova na autopsiji izmeĎu 13% pa sve do 60% (111-114). Okultni papilarni 
karcinomi štitnjače, iako rjeĎi od čvorova,  takoĎer su česta pojava i utvrĎeni su od 5 do 35% 
autopsijskih studija (115-117). Činjenica da je na autopsiji otkriven ovako velik broj čvorova, 
odnosno karcinoma štitnjače, koji za ţivota ne daju kliničke simptome, govori u prilog uglavnom 
benignoj prirodi čvorova štitnjače pa i asimptomatskih karcinoma. 
  
1.4. Prognostički sustavi karcinoma štitnjače 
 
 Tijekom vremena su razvijeni mnogobrojni prognostički sustavi, koji se često navode u 
smjernicama i udţbenicima, a u kojima se u svrhu procjene prognoze bolesti navode različiti 
prognostički čimbenici (48, 118-121). U svim vaţnijim prognostičkim sustavima širenje izvan 
kapsule štitnjače te prisutnost udaljenih metastaza se smatraju vaţnim prognostičkim 
čimbenicima (122). Metastaze u limfne čvorove (123), dob (124), spol (125), histološki gradus 
tumora, histološki tip tumora, odnosno vrsta operacijskog zahvata (124-125) su takoĎer vaţni 
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prognostički čimbenici koji imaju različitu vaţnost u pojedinim sustavima. Dob je vrlo vaţan 
prognostički čimbenik te je prognoza diferenciranog karcinoma bolja u bolesnika mlaĎih od 45 
godina, iako postoje mišljenja kako dob nije čimbenik koji bitno utječe na prognozu (126).  
U nepovoljne prognostičke čimbenike moţemo ubrojiti stariju dob (od 45 godina), veći primarni 
tumor (127), širenje izvan štitnjače te prisutnost udaljenih metastaza. OdreĎeni sustavi smatraju 
spol prognostičkim čimbenikom te se smatra da ţene imaju povoljniju prognozu u odnosu na 
muškarce (tablica 2). 
 
 
Tablica 2. Najznačajniji prognostički sustavi karcinoma štitnjače  
 
 EORTC AGES AMES U of 
Chicago 
MACIS Ohio SU MSKCC AJCC TNM 
dob 
 
X X   X  X X  
spol 
 
X         
veličina tm 
 
 X X X X X X X X 
multicentričnost 
 
     X    
gradus 
 
 X     X   
histološki tip 
 
X      X   
širenje van kapsule 
štitnjače 
X X X X X X X X X 
metastaze u limfne 
čvorove 
   X  X X X X 
udaljene metastaze X X X X X X X X X 
opseg op. 
zahvata 
    X     
 
 
Smjernice mnogih meĎunarodnih i nacionalnih liječničkih društava koje se odnose na 
postoperacijsku primjenu
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I se temelje na sustavu stupnjevanja TNM, koji je donesen suradnjom 
MeĎunarodne unije za borbu protiv raka (Union International Contre Cancer, UICC) te  AJCC. 
Navedeni sustav je meĎunarodno priznat kao manje sloţen sustav, koji se lako primjenjuje, a ne 
pokazuje manju vrijednost u odnosu na ostale prognostičke sustave. Trenutno 7. izdanje TNM 





Tablica 3. MeĎunarodna TNM klasifikacija karcinoma štitnjače te stupnjevanje karcinoma 
štitnjače folikularnog epitela 
 
 
Primarni tumor (T) 
Sve kategorije mogu se podijeliti u (a) solitarne tumore; (b) multifokalne tumore (najveći odreĎuje klasifikaciju) 
Tx primarni tumor se ne moţe klasificirati 
T0 bez znakova primarnog tumora 
T1 tumor najvećeg promjera 2 cm ili manji u najvećoj dimenziji ograničen na štitnjaču 
T1a tumor promjera do 1 cm ograničen na štitnjaču 
T1b tumor veći od 1 cm, ali u najvećem promjeru ne veći od 2 cm u najvećoj dimenziji ograničen na 
štitnjaču 
T2 tumor veći od 2 cm, ali u najvećem promjeru ne veći od 4 cm u najvećoj dimenziji ograničen na 
štitnjaču 
T3 tumor veći od 4 cm u najvećoj dimenziji ili tumor s minimalnim širenjem izvan štitnjače 
T4a umjereno uznapredovala bolest - tumor bilo koje veličine koji se širi izvan kapsule štitnjače i 
zahvaća subkutano meko tkivo, larinks, traheju, jednjak ilii povratni ţivac 
T4b vrlo uznapredovala bolest -  tumor zahvaća  prevertebralnu fasciju ili okruţuje karotidnu arteriju ili 
medijastinalne krvne ţile 
Regionalni limfni čvorovi (N) 
Regionalni limfni čvorovi su: čvorovi centralne regije vrata, lateralni cervikalni i gornji medijastinalni limfni 
čvorovi 
Nx status regionalnih limfnih čvorova se ne moţe utvrditi 
N0 bez metastaza u regionalnim limfnim čvorovima 
N1 metastaze u limfne čvorove vrata 
N1a metastaze u regiju VI (pretrahealni, paratrahealni i prelaringealni/Delfijski limfni čvorovi) 
N1b metastaze u unilateralne, bilateralne ili kontralateralne cervikalne i gornje medijastinalne limfne 
čvorove 
Udaljene metastaze (M) 
Mx status udaljenih metastaze se ne moţe utvrditi 
M0 bez vidljivih udaljenih metastaza 
M1 udaljene metastaze 
Stadiji bolesti za papilarni i folikularni karcinom 
MlaĎi od 45 godina 
Stadij I Bilo koji T Bilo koji N M0 
Stadij II Bilo koji T Bilo koji N M1 
45 godina i stariji 
Stadij I T1 N0 M0 
Stadij II T2 N0 M0 
Stadij III T3 N0 M0 
 T1 N1a M0 
 T2 N1a M0 
 T3 N1a M0 
Stadij IVa T4a N0 M0 
 T4a N1a M0 
 T1 N1b M0 
 T2 N1b M0 
 T3 N1b M0 
 T4a N1b M0 
Stadij IVb T4b bilo koji N M0 




1.5. Oblici liječenja diferenciranog karcinoma štitnjače 
 
 Nakon citološki postavljene dijagnoze karcinoma štitnjače ili sumnje na karcinom 
štitnjače, potrebno je učiniti operacijski zahvat u svrhu patohistološke potvrde dijagnoze 
karcinoma. Ovisno o dobivenom patohistološkom nalazu te proširenosti bolesti, odlučuje se o 
daljnjem tijeku liječenja. U velikog broja bolesnika s diferenciranim karcinomom postavlja se 
indikacija za postoperacijsko provoĎenje radiojodne ablacije/terapije različitim terapijskim 
aktivnostima 
131
I. Supresijska terapija, vaţan je oblik liječenja, osobito u visokorizične skupine 
bolesnika. U bolesnika se, prema kliničkoj indikaciji, mogu primijeniti ostali terapijski oblici 
liječenja: vanjsko zračenje, kemoterapija (u daljnjem tekstu: KT), kombinacija kemoterapije i 
vanjskog zračenja, a bolesnici se mogu uključiti u kliničke studije, osobito kod rezistencije na 
ostalu provedenu terapiju (128). 
 
1.5.1. Operacijsko liječenje karcinoma štitnjače 
 
 Operacijsko liječenje čini temelj primarnog liječenja DKŠ jer se njime potvrĎuje 
dijagnoza te se operacijski odstranjuje tumorsko tkivo štitnjače (22, 129). Prije provoĎenja 
operacijskog zahvata, a nakon postavljanja citološke dijagnoze karcinoma štitnjače, potrebno je 
utvrditi stupanj proširenosti bolesti, o čemu ovisi odluka o opsegu operacijskog zahvata (130).  
U svih bolesnika kod kojih se planira izvoĎenje operacijskog zahvata, preporučuje se obavezno 
učiniti ultrazvučnu pretragu oba reţnja štitnjače, čvorova centralne regije te bilateralnih limfnih 
čvorova vrata (131). U postupnicima preoperacijske obrade navode se i druge dijagnostičke 
pretrage (RTG srca i pluća, CT/MR bez upotrebe jodnog kontrasta i dr.) (60), koje se ne 
primjenjuju rutinski, nego prema postavljenoj kliničkoj indikaciji. Pri sumnji na diseminaciju 
bolesti u limfne čvorove vrata (sekundarizmi na vratu), u daljnjoj dijagnostici se moţe učiniti 
citološka punkcija za potvrdu dijagnoze. 
 Mišljenja o potrebnom opsegu operacijskog zahvata se razlikuju. Totalna tireoidektomija 
s ili bez disekcije različitih regija vrata je operacija koja se najčešće izvodi (132-134). Temelj 
operacijskog liječenja čini totalna tireoidektomija s ekstirpacijom regije VI i VII (profilaktička 
centralna disekcija vrata), a po potrebi se  moţe učiniti i modificirana radikalna disekcija vrata 
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(135-136). Totalnom tireoidektomijom se nastoji ukloniti multicentrična bolest, prisutna u oko 
30% bolesnika te tako smanjiti stopa pojave recidiva (22). 
 Osim totalne tireoidektomije, postoji i mišljenje o lobektomiji kao dostatnom 
operacijskom zahvatu u odreĎenih bolesnika s povoljnim prognostičkim čimbenicima (dob 
izmeĎu 15-45 god., bez prijašnje izloţenosti zračenju, sekundarizama na vratu, širenja izvan 
leţišta štitnjače, kod tumora < 4 cm, s povoljnim histološkim nalazom) (59-60, 118). Nakon 
lobektomije se moţe učiniti i ablacija ostatnog reţnja štitnjače s 131I (137). 
 Prilikom izvoĎenja operacijskog zahvata mogu se pojaviti komplikacije: prolazni ili trajni 
hipoparatireoidizam, poslijeoperacijsko krvarenje, infekcija rane,  jednostrana ili obostrana lezija 
povratnog ţivca, lezija gornjeg laringealnog ţivca, ali i rjeĎe komplikacije kao što su lezija 
torakalnog duktusa, Hornerov sindrom te oštećenje traheje (138). 
 
1.5.2. Liječenje radioaktivnim jodom (131I) 
 
Radioaktivni izotopi joda primjenjuju se preko pedeset godina u liječenju diferenciranog 
karcinoma štitnjače, te su dio standardnog kliničkog postupnika u bolesnika kod kojih se 
različitim dijagnostičkim metodama registrira nakupljanje 131I u leţištu štitnjače odnosno u 
bolesnika s regionalnim i/ili udaljenim metastazama.  
 U pojedinim smjernicama se navode pretpostavke, na kojima se temelji postoperacijska 
primjena radioaktivnog  joda (22, 63). Primjenom 
131I se uništavaju mikroskopska ţarišta tumora, 
preostala nakon učinjenog operacijskog zahvata te se na taj način smanjuju stope lokalnog i 
regionalnog recidiva odnosno stope smrtnosti od karcinoma štitnjače. OdreĎivanje tumorskog 
biljega Tg-a, koji se koristi u praćenju bolesnika je znatno osjetljivije nakon primjene 131I te se 
ranije moţe detektirati recidiv bolesti. Primjenom terapijske aktivnosti 131I omogućeno je  
provoĎenje postterapijske scintigrafije cijelog tijela 5-8 dana nakon provedene ablacije/terapije 
čime se povećava osjetljivost navedene pretrage u otkrivanju novih metastatskih ţarišta. 
 
1.5.3. Supresijsko liječenje L- tiroksinom 
 
 Supresijskom terapijom L-tiroksinom (u daljnjem tekstu: LT4) nastoji se odrţati TSH na 
niskoj razini u svrhu smanjenja rizika od pojave recidiva te je precizno odreĎivanje početne 
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nadomjesne ili supresijske doze LT4 iznimno vaţno u liječenju bolesnika s DKŠ, osobito u 
visokorizične skupine (139). Vaţno je da se bolesnici na supresijskoj terapiji ne liječe 
suboptimalnim dozama LT4 (140). 
 Preporučuje se u niskorizičnih bolesnika  odrţavati TSH ≤ 0,1 mU/L do potvrde remisije, 
a potom se supresijska terapija zamjenjuje nadomjesnom (TSH 0,5-2,0 mU/L). U visokorizičnih 
bolesnika potrebno je odrţavati TSH ≤ 0,1 mU/L do postizanja potpune remisije, a potom       
0,1-0,5 mU/L kroz slijedećih pet godina. Odrţavanje TSH ≤ 0,1 mU/L se savjetuje u bolesnika s 
potvrĎenom stalno prisutnom bolesti. U bolesnika s srčanom bolesti se ne preporučuje 
provoĎenje supresijske terapije. U trudnoći je potrebna prilagodba terapijske doze LT4 (63). 
 
1.5.4. Primjena kemoterapije u liječenju raka štitnjače  
 
Kemoterapija se ne koristi rutinski u liječenju bolesnika s DKŠ. Često su dokazi za 
primjenu kemoterapije niskog stupnja. Kemoterapija koja se koristi u liječenju bolesnika s DKŠ 
je često toksična te se njena primjena iz tog razloga često izbjegava. Primjena KT se moţe 
razmotriti u bolesnika s DKŠ, kod kojih je došlo do progresije bolesti, a ostatno tkivo štitnjače ne 
nakuplja 
131
I te su stoga navedeni bolesnici rezistentni na terapijsku primjenu 
131
I. 
 U upotrebi su različiti kemoterapijski protokoli. Najčešće se koristi monokemoterapija 
doksorubicinom (antraciklinima) sa relativno niskim stopama odgovora  (20 - 30%) te rijetkom 
dugoročnom remisijom (141-142). Osim monokemoterapije u kliničkoj upotrebi su 
polikemoterapijski protokoli: antraciklini u kombinaciji s spojevima platine (143), taksanima, 
bleomicinom, vinkristinom, etopozidom, ciklofosfamidom, 5-fluorouracilom, dakarbazinom i 
ostalim agensima. 
 
1.5.5. Liječenje vanjskim zračenjem 
 
 Primjena vanjskog zračenja takoĎer nije rutinski postupak u liječenju DKŠ. Indikacija za 
primjenu vanjskog zračenja uključuje bolesnike s inoperabilnom bolesti, s velikim ostatkom 
nakon operacijskog zahvata, osobito ako tumor ne nakuplja 
131
I te bolesnike s lokalno invazivnim 
i recidivirajućim tumorima (144-146). Iako dvojbena, primjena vanjskog zračenja se moţe 
razmotriti u postoperacijskom adjuvantnom liječenju (147). Vanjsko zračenje se koristi u 
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liječenju metastatske bolesti u bolesnika s simptomatskim koštanim metastazama te metastatskim 
lezijama koje mogu rezultirati prijelomima te posljedičnim neurološkim ili kompresivnim 
simptomima. U liječenju bolesnika s moţdanim metastazama te u odreĎenih bolesnika s 
metastazama u medijastinumu i zdjelici se takoĎer ponekad postavlja indikacija za vanjsko 
zračenje (22). 
 Sama tehnika vanjskog zračenja je sloţena te su često potrebna opseţna polja zračenja 
koja obuhvaćaju tumor štitnjače, vrat te prema indikaciji i područje gornjeg medijastinuma. 
Zračenje se često provodi visokim terapijskim dozama od 65 – 70 Gy kroz 7 do 8 tjedana (doza 
po frakciji 1,8 do 2 Gy) (148). Vanjsko zračenje se moţe provesti standardnim frakcioniranjem te 
hiperfrakcionirano, odnosno uz zračenje se moţe provesti konkomitantna kemoterapija. 
 
1.5.6. Liječenje malim molekulama – uključivanje u kliničke studije 
 
 Terapija malim molekulama je postala predmet istraţivanja u mnogobrojnim kliničkim 
studijama (53, 58, 149-150). Ukoliko zadovoljavaju kriterije, bolesnici se mogu uključiti u 
kliničke studije. Takozvani „pametni lijekovi“ upotrebljavaju se u liječenju mnogih tumorskih 
sijela, a njihova primjena u posljednje vrijeme se sve više istraţuje kod liječenja različitih oblika 
karcinoma štitnjače. Od navedenih lijekova u liječenju karcinoma štitnjače najviše se istraţuju 
aksitinib (inhibitor VEGF-A), sunitinib, sorafenib (multikinazni inhibitor), gefitinib (inhibitor 
tirozin kinaze). Stope odgovora su relativno niske, a pri liječenju odreĎenim molekulama (npr. 
sunitinib malat), moţe se pojaviti hipotireoza kao posljedica liječenja (151-152). 
 
1.5.7. Ostali oblici liječenja 
 
 Primjena litija u liječenju DKŠ je dvojbena (153-154). Litij bi se mogao koristiti kao 
dodatak radiojodnoj terapiji jer se smatra kako njegova primjena povećava nakupljanje 131I u 
benignim i malignim bolestima štitnjače, meĎutim nije poznato utječe li litij na ishod radiojodne 
terapije. Mehanizam kojim litij povećava dozu 131I u DKŠ je tema rasprava.  
 U malignim tumorima štitnjače moţe doći do dediferencijacije, što moţe označiti 
funkcionalni gubitak sposobnosti nakupljanja 
131
I. Gubitak sposobnosti nakupljanja se povezuje s 
gubitkom natrij jodid simporter (NIS) proteina te moţe biti potaknut ekspresijom mutiranog 
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BRAF gena. Analozima retinoične kiseline se pokušalo povečati ekspresiju NIS te shodno tome 
povećati nakupljanje 131I u tumoru (155). 
 U liječenju metastatske bolesti, mogu se upotrijebiti različite terapijske procedure.           




153Sm te radiofrekvencijska ablacija. U operabilnih moţdanih metastaza, moţe se 
učiniti kirurška resekcija. Za liječenje solitarnih metastaza na vratu se moţe primijeniti 
sklerozacija 95% alkoholom pod kontrolom ultrazvuka radi smanjenja tumorske mase (156-157). 
Metodama molekularne biologije identificirane su brojne mutacije, koje  bi u budućnosti, 
mogle biti meta za selektivnu inhibiciju različitim novim vrstama lijekova (genska terapija).  
 
1.6. Postoperacijska primjena radioaktivnog joda 
 
1.6.1. Svojstva i medicinska primjena joda 
 
 Jod  (I) je kemijski element, u periodnom sustavu elemenata označen atomskim brojem 
53. Do danas je poznato 37 izotopa joda (158). U štitnjači se nalazi oko 30% ukupne količine 
joda u tijelu, dok je preostalih 70% joda sastavni dio ostalih tkiva: mliječnih ţlijezda, očiju, 
mukoze ţeluca, cerviksa te ţlijezdi slinovnica. Jod je sastavni dio hormona štitnjače tiroksina i 
trijodtironina koji imaju vaţnu ulogu u regulaciji bazalnog metabolizma. Štitnjača apsorbira jod 
iz krvi i sintetizira i izlučuje navedene hormone u krv, što se odvija pod kontrolom TSH u okviru 
negativne povratne sprege.  
 Preporučeni dnevni unos joda iznosi od 150 μg /dan za odrasle osobe, sve do  290 μg /dan 
za dojilje (159). Smatra se kako je doza joda od 70 μg /dan neophodna za sintezu dnevnih 
količina tiroksina i trijodtironina. Dostatan unos joda je bitan za optimalnu funkciju 
mnogobrojnih sustava u tijelu (mukoze ţeluca, ţlijezdi slinovnica, oralne mukoze, timusa, 
epidermisa, koroidnog pleksusa). Nedostatak joda moţe dovesti do pojave gušavosti, a u najteţim 
slučajevima i do razvoja kretenizma. Jod se najviše izlučuje preko urina, te se izlučivanje joda 
urinom koristi kao mjera procjene unosa joda (23). 
 Izotopi joda se koriste u medicini za dijagnostičke i terapijske svrhe. Sastavni su dio 
kontrasta na bazi joda, koji se koriste u radiološkim pretragama te različitih sredstava za 
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dezinfekciju. Najviše korišteni izotop u kliničkoj praksi je 131I, kojem fizikalno poluvrijeme 
raspada iznosi 8.04 dana, a biološko poluvrijeme raspada (u obliku nevezanog joda) izmeĎu 120 i 
138 dana. Prilikom raspada 
131
I se emitiraju beta čestice od 606 keV i gama zrake od 364 keV. 
Ovaj nuklid atoma joda sadrţi 78 neutrona u jezgri, a pri raspadu se transformira u 131Xe.  
Budući da se glavnina 131I nakuplja u tkivu štitnjače, selektivno se moţe oštetiti tumorsko 
tkivo štitnjače s vrlo malo učinaka na ostala tkiva. Zbog navedenog obiljeţja, 131I  se u terapijske 
svrhe primjenjuje u liječenju hipertireoze, toksičnog adenoma, multinodozne toksične strume 
odnosno raka štitnjače. Radioaktivni jod se koristi i u dijagnostici te terapiji neuroendokrinih 
tumora (feokromocitoma i neuroblastoma) u obliku 
131
I MIBG (19). 
 
1.6.2.  OdreĎivanje terapijske aktivnosti 131I    
 
 Za odreĎivanje optimalne terapijske aktivnosti 131I primjenjuju se tri pristupa: pristup 
empirijskim fiksnim aktivnostima, odreĎivanje aktivnosti na temelju dozimetrije cijelog tijela i 
krvi te kvantitativna tumorska dozimetrija. Do danas nije pokazana prednost bilo kojeg od tri 
navedena pristupa (160-162). U kliničkoj praksi najčešće se koristi pristup empirijskim fiksnim 
aktivnostima u rasponu od [1110 MBq (30 mCi)] do [3700 MBq (100 mCi)] za ablaciju ostatnog 
tkiva štitnjače, odnosno od [3700 MBq (100 mCi)] do [11100 MBq (300 mCi)] u liječenju 
metastatske bolesti (163). 
 U pojedinim centrima, koji imaju odgovarajuće ureĎaje, koristi se dozimetrija cijelog 
tijela i krvi koja je u kliničku praksu prvi puta uvedena prije više od četiri desetljeća. Navedeni 
pristup se temelji na primjeni najviše sigurne aktivnosti 131I, a da se ne prekorači granica 
dozvoljene doze na krv, odnosno koštanu moţdinu koja danas iznosi 200 cGy, uz uvjet da 
zadrţavanje 131I - u cijelom tijelu 48 sati nakon primjene bude manje od 120 mCi ili manje od  
80 mCi u bolesnika s difuznim plućnim metastazama, kako bi se izbjegla plućna fibroza (164). 
 Kvantitativnom tumorskom dozimetrijom (165-166) se odreĎuju individualne aktivnosti 
131I aplikacijom kojih bi se isporučile preporučene doze zračenja na ostatno tkivo štitnjače ili 
metastaze, a da se pritom ne prekorači granica dozvoljene doze na krv (koštanu srţ) i cijelo tijelo. 
Za provoĎenje ovog pristupa potrebno je mjeriti nakupljanje i brzinu prolaska 131I. Smatra se da 
su za uspješnu ablaciju ostatnog tkiva štitnjače potrebne doze ≥ 300 Gy, odnosno da su doze       
≥ 80 Gy  dostatne za uspješno liječenje metastatske bolesti (167). 
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1.6.3. Pojam radiojodne ablacije i terapije 
 
 U prethodnih nekoliko godina objavljene su i obnovljene smjernice mnogih 
meĎunarodnih i nacionalnih liječničkih društava koje se odnose na postoperacijsku primjenu 131I. 
Smjernice se meĎusobno razlikuju u svom obliku i u sadrţaju te sadrţe odreĎene posebnosti.  
U smjernicama se koriste različiti sustavi vrednovanja i analiziranja jačine kliničkog dokaza i 
stupnjeva preporuke koje iz toga proizlaze (168). U postoperacijskoj primjeni radioaktivnog joda 
razlikuju se pojmovi radiojodne ablacije i radiojodne terapije (169). Neka od društava koriste 
pojam radiojodne ablacije za postoperacijsku primjenu 
131I u bolesnika svih rizičnih skupina (22, 
63, 129). 
 Američko udruţenje za štitnjaču (u daljnjem tekstu: ATA) pojmom radiojodne ablacije 
definira postoperacijsku primjenu 
131
I u bolesnika svih rizičnih skupinama kod kojih je 
postavljena indikacija za njegovu primjenu. Europsko udruţenje za štitnjaču (u daljnjem tekstu: 
ETA)  takoĎer ovim pojmom označava ablaciju ostatnog tkiva štitnjače u dvije rizične skupine 
kod koje postoji indikacija za primjenu 
131I. Autori Smjernica nizozemskog endokrinološkog 
društva te društva za nuklearnu medicinu (u daljnem tekstu: Dutch) koriste pojam ablacije u 
postoperacijskoj primjeni 
131I primjenom različitih aktivnosti. U smjernicama Europskog društva 
za medicinsku onkologiju (u daljnjem tekstu: ESMO) (170) se navodi pojam ablacije ostatnog 
tkiva štitnjače u skupinama niskog i visokog rizika. U smjernicama Hrvatskog društva za 
štitnjaču (u daljnjem tekstu: HDŠ) svi pojmovi koji se odnose na postoperacijsku primjenu 131I 
označavaju ablaciju u niskorizičnoj, odnosno u visokorizičnoj skupini.  
 S druge strane autori pojedinih smjernica razlikuju ablaciju kao oblik adjuvantne primjene 
131
I, dok radiojodnom terapijom nazivaju primjenu 
131
I u bolesnika skupine visokog rizika. 
Smjernice njemačkog endokrinološkog društva te društva za nuklearnu medicinu (u daljnjem 
tekstu: GNM) (171-172) razlikuju radiojodnu terapiju koja se primjenjuje adjuvantno za ablaciju 
ostatnog tkiva štitnjače te radiojodnu terapiju za bolesnike s lokalnim recidivom, pozitivnim 
limfnim čvorovima te udaljenim metastazama. Smjernice Sveobuhvatne drţavne mreţe za rak – 
USA  (u daljnjem tekstu: NCCN) razlikuju adjuvantnu radiojodnu ablaciju leţišta štitnjače niţim 
aktivnostima te radiojodnu terapiju višim aktivnostima. Prema smjernicama Britanskog udruţenja 
za štitnjaču te Kraljevskog zbora liječnika (u daljnjem tekstu: BTA) radiojodna ablacija se odnosi 
na 




131I u liječenju recidiva ili metastatske bolesti. U smjernicama Europskog društva za 
nuklearnu medicinu (u daljnjem tekstu: EANM) razlikuje se primjena 
131
I u ablaciji 
(postoperacijski adjuvantni oblik liječenja), odnosno u liječenju inoperabilnog ili nepotpuno 
odstranjenog tumora.  
 




 Pitanje indikacije za primjenu postoperacijske radiojodne ablacije/terapije često je 
predmet razmatranja (173-177). Bolesnici se, ovisno o indikaciji, mogu podijeliti u tri skupine; 
skupinu kod koje nije indicirana postoperaracijska primjena 
131
I, skupinu kod koje se primjena 
131I moţe razmotriti te skupinu kod koje postoji jasna indikacija za primjenu radiojodne terapije.  
 
1.6.4.1. Skupina bolesnika vrlo niskog rizika 
 
 Postoje odreĎene razlike u definiciji skupine bolesnika s DKŠ kod koje nije indicirana 
postoperacijska primjena 
131I („no indication“). Smatra se da je primjena 131I u ovoj skupini 
suvišna zbog niskog rizika od pojave recidiva i niske smrtnosti (178). Autori ETA smjernica ovu 
skupinu bolesnika definiraju skupinom vrlo niskog rizika, u koju se svrstavaju bolesnici s 
učinjenim potpunim operacijskim zahvatom, povoljnim histološkim nalazom, unifokalnim 
tumorom ≤1 cm, N0, M0, bez širenja izvan štitnjače. U Dutch smjernicama se za unifokalne 
papilarne karcinome <1 cm bez prisutnosti metastaza u limfnim čvorovima i udaljenih metastaza 
preporučuje operacijski zahvat (hemitireoidektomija), dok se primjena 131I ne indicira.  
Autori BTA smjernica takoĎer smatraju lobektomiju dostatnim operacijskim zahvatom u 
ovoj skupini bolesnika koju čine bolesnici s potpunim operacijskim zahvatom, povoljnim 
histološkim nalazom, unifokalnim tumorom ≤ 1 cm u promjeru, N0, M0, ili minimalno 
invazivnim folikularnim karcinomom bez vaskularne invazije < 2 cm u promjeru, bez širenja 
izvan kapsule štitnjače. Autori GNM smjernica ubrajaju u ovu skupinu bolesnike s papilarnim 
mikrokarcinomom  ≤1 cm kod kojeg se ne provodi u svim slučajevima totalna ili skoro totalna 
tireoidektomija. Prema NCCN smjernicama bolesnici s ograničenim tumorom < 1 cm, koji ne 
pripada u nepovoljne histološke tipove, bez prisutnih regionalnih ili udaljenih metastaza, kao i 
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bolesnici kod kojih je vrijednost Tg < 1ng/mL uz negativna antitireoglobulinska protutijela te uz 
negativan nalaz scintigrafije cijelog tijela nemaju indikaciju za provoĎenje radiojodne ablacije. 
Prema ATA smjernicama se ne preporučuje provoĎenje ablacije s 131I u bolesnika s 
solitarnim ţarištem tumora < 1cm bez prisutnosti ostalih rizičnih obiljeţja, odnosno u bolesnika s 
više ţarišta tumora gdje su svi fokusi tumora <1 cm, takoĎer u odsustvu obiljeţja visokog rizika. 
Stupanj preporuke je nizak i temelji se na mišljenju stručnjaka. Prema EANM smjernicama 
radiojodna terapija nije potrebna u bolesnika s unifokalnim papilarnim karcinomom štitnjače       
≤ 1cm u promjeru, bez utvrĎenih metastaza, invazije kapsule štitnjače, izloţenosti zračenju u 
anamnezi te nepovoljnog histološkog nalaza. Prema HDŠ u skupinu vrlo niskog rizika se ubrajaju 
bolesnici s učinjenim potpunim operacijskim zahvatom, unifokalnim tumorom ≤ 1cm, N0, M0, 
bez proboja kapsule štitnjače te povoljnim histološkim nalazom. 
 
1.6.4.2. Skupina bolesnika niskog rizika 
 
 ProvoĎenje radiojodne ablacije u skupini bolesnika niskog rizika predmet je brojnih 
rasprava (179-182). Sama korist ablacije u skupini bolesnika niskog rizika nije potvrĎena jasnim 
dokazima u literaturi. TakoĎer postoje različita mišljenja o optimalnoj aktivnosti 131I s kojom bi 
se postigla efikasna ablacija ostatka štitnjače u ovoj skupini bolesnika (183-191).  
Prema  ETA  se postavlja vjerojatna indikacija („probable indication“) u bolesnika mlaĎih 
od 18 god s tumorom T > 1cm, u slučaju poštednije operacije od totalne tireoidektomije, bez 
učinjene disekcije limfnih čvorova te T2, N0, M0 ili nepovoljnog histološkog nalaza tj. u 
odreĎenih bolesnika ove skupine primjena radiojodne ablacije se moţe izbjeći. U slučaju 
aplikacije savjetuje se primjena 30 mCi ili 100 mCi 
131
I.  Autori konsenzusa za postoperacijsku 
upotrebu radioaktivnog joda i pitanje ablacije ostatnog tkiva štitnjače navode identične kriterije s 
razlikom da se u ovu skupinu ubrajaju bolesnici mlaĎi od 16 god (192). 
Prema ATA se postavlja indikacija u odreĎenih bolesnika („selective use“) s veličinom 
tumora izmeĎu 1-4 cm ograničenim na štitnjaču, s metastazama u limfne čvorove ili drugim 
rizičnim obiljeţjima koji označavaju visok rizik od pojave recidiva ili smrti od raka štitnjače. 
Preporučuju se aktivnosti u rasponu od 30 do 100 mCi 131I. ESMO smjernice citiraju ATA i ETA 
smjernice u postablacijskom stupnjevanju te procjeni rizika.  
Vjerojatna indikacija prema BTA smjernicama je postavljena u bolesnika s poštednijom 
operacijom od totalne tireoidektomije kod kojih nije poznat status limfnih čvorova, tumorom 
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veličine izmeĎu 1 cm i 4 cm u promjeru te tumorom < 1 cm, ako je prisutan nepovoljan histološki 
nalaz je tumor multifokalan. U radnoj verziji (2002 god.) savjetuje se primjena aktivnosti od              




Autori Dutch smjernica preporučuju primjenu aktivnosti od 50-100mCi za ablaciju 
ostatnog tkiva nakon tireoidektomije. Preporučuje se ablacija u svih bolesnika s DKŠ, osim kod 
onih koji nemaju postavljenu indikaciju (prethodno navedeni). U GNM smjernicama se primjena 
radiojodne ablacije smatra strandardnom procedurom. U bolesnika s mikrokarcinomom  je 
moguće razmotriti primjenu radiojodne terapije, ovisno o prognostičkim čimbenicima kao što su 
blizina kapsule štitnjače, pozitivna obiteljska anamneza, prethodno zračenje vrata te promjer 
tumora 5-10mm. U slučaju indikacije preporučuju se aktivnosti od 54 -100 mCi 131I.  
Prema NCCN radiojodna ablacija je indicirana kada je klinički ili scintigrafijom cijelog 
tijela s 
131
I postavljena sumnja (temeljena na patološkom nalazu, postoperacijski odreĎenim 
vrijednostima Tg-a te intraoperacijskim nalazima) ili registrirano nakupljanje u leţištu štitnjače. 
Preporučuju se aktivnosti od 30-100 mCi. Prema EANM radiojodna ablacija nakon totalne ili 
skoro totalne tiroidektomije se smatra strandardnom procedurom u bolesnika s DKŠ (osim 
prethodno navedenih). Navode se aktivnosti u rasponu od  27–135 mCi (1-5 GBq), ali se ne daju 
jasne preporuke o optimalnoj aktivnosti 
131
I.   
Prema HDŠ smjernicama u ovu skupinu bolesnika se ubrajaju svi ostali bolesnici koji ne 
spadaju u skupinu vrlo niskog rizika, kao ni u visokorizičnu skupinu. U ove skupine bolesnika  
(T1 > 1cm, T2, N0, M0 te T1 multifokalni) indicirana je primjena niskih ili visokih aktivnosti 




1.6.4.3. Skupina visokorizičnih bolesnika 
 
 U postoperacijskom liječenju bolesnika s visokim rizikom autori se slaţu da postoji jasna 
indikacija („definite indication“) za primjenu radiojodne terapije (193-195). Predlaţe se primjena 
visokih terapijskih aktivnosti 
131
I u ove skupine bolesnika. 
ETA u ovu skupinu svrstava bolesnike kod kojih postoji stalno prisutna bolest ili visoki 
rizik od stalno prisutne ili rekurentne bolesti, a to su bolesnici s udaljenim metastazama, 
nepotpuno odstranjenim tumorom ili kompletnom resekcijom, ali visokim rizikom od pojave 
 24 
 
recidiva, širenjem izvan kapsule štitnjače (kategorija T3 ili T4) ili zahvaćanjem limfnih čvorova.  
U ovoj skupini preporučuju se postoperacijske aktivnosti od 100 mCi 131I. Slično ETA 
smjernicama i u BTA smjernicama se u bolesnika s udaljenim metastazama, nepotpuno 
odstranjenim tumorom, odnosno potpuno odstranjenim tumorom, ali s visokim rizikom od pojave 
recidiva postavlja definitivna indikacija za primjenu 
131
I. 
Autori ATA smjernica preporučuju terapijsku primjenu 131I u svih bolesnika s udaljenim 
metastazama, opseţnim širenjem izvan štitnjače, bez obzira na veličinu tumora te tumorima 
većim od 4 cm.  Prema GNM smjernicama u ovu skupinu se svrstavaju bolesnici s lokalnim 
recidivom, metastazama u limfnim čvorovima te udaljenim metastazama, a primijenjuju se 
aktivnosti do 200 mCi 
131
I. 
 Autori NCCN smjernica preporučuju primjenu visokih aktivnosti (100-200 mCi) 131I u 
slučaju sumnje (temeljena na patološkom nalazu, postoperacijski odreĎenim vrijednostima Tg-a i 
intraoperacijskim nalazima) ili dokazanog ostatnog tumora koji nakuplja 
131
I.  Autori EANM 
smjernica preporučuju višestruke aplikacije 100-200 mCi 131I u bolesnika s inoperabilnim ili 
nepotpuno odstranjenim tumorom. 
Smjernice HDŠ u visokorizičnu skupinu ubrajaju bolesnike s nepotpuno odstranjenim 
tumorom, udaljenim ili regionalnim metastazama (N1, M1), probojem kapsule štitnjače 
(kategorija T3 ili T4) te nepovoljnim histološkim nalazom. Predlaţe se primjena aktivnosti koje 
variraju od 100-200 mCi 
131I. U Dutch smjernicama u bolesnika s pozitivnim limfnim čvorovima 
te udaljenim metastazama naĎenim postoperacijskom scintigrafijom kao i u bolesnika kod kojih 
nije provedena radikalna resekcija primarnog tumora preporučuje se primjena aktivnosti u 




1.6.5.  Priprema bolesnika za radiojodnu terapiju 
 
1.6.5.1. TSH razina  
 
 U pripremi bolesnika za postoperacijsku primjenu 
131
I primjenjuju se odreĎene procedure. 
Autori smjernica su suglasni da treba postići dostatnu razinu TSH u serumu. Potrebna razina TSH 
se neznatno razlikuje, a varira ovisno o smjernicama: TSH > 25mU/L (118),  TSH > 25-30 mU/L 
(192), TSH ≥ 30 mU/L (167), TSH >30 mU/L (22, 59, 63, 129, 171-172). Potrebna razina TSH 
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se moţe postići endogenim putem (povlačenjem hormona odnosno neuzimanjem hormona 
štitnjače) te egzogenim putem (primjenom rekombinantnog humanog TSH (u daljnjem tekstu: 
rhTSH).  
 
1.6.5.2. Humani rekombinantni TSH  
 
 U kliničkoj praksi sve je češća upotreba humanog rekombinantnog TSH (®Thyrogen) 
(196-199). Godine 2005. je European Medicines Agency (EMEA) odobrila primjenu rhTSH za 
egzogenu stimulaciju prije terapije u niskorizičnih bolesnika na hormonskoj supresivnoj terapiji 
za ablaciju ostatnog tkiva štitnjače u kombinaciji s 100 mCi 131I. U radu od Pacinija i sur. (197) je 
usporeĎivana uspješnost ablacije s 100 mCi u bolesnika skupine niskog rizika, kod kojih je 
provedena endogena stimulacija u odnosu na rhTSH stimulaciju te je donesen zaključak kako je 
ablacija u dvije navedene skupine bolesnika jednako uspješna. MeĎutim, utvrĎena je veća 
kvaliteta ţivota (200-202) te manje apsorbirana doza na krv u bolesnika kod kojih je u pripremi 
korišten rhTSH (203-204). Na temelju navedenog rada 17.12.2007. FDA  je odobrila primjenu 
rhTSH za ablaciju ostatnog tkiva štitnjače u operiranih bolesnika s DKŠ. 
 Mnogi autori su nastojali usporediti efikasnost ablacije pri stimulaciji s rhTSH s 
aktivnostima 
131I niţim od 100 mCi u niskorizičnih bolesnika (205-207) s proturječnim 
zaključcima, tako da ablacija s niţim aktivnostima nije još potvrĎena u kliničkoj praksi. Osim u 
svrhu ablacije, postavilo se pitanje upotrebe rhTSH u skupini bolesnika s visokim rizikom. 
Smatra se opravdanom upotreba rhTSH u bolesnika kod kojih se endogeno ne moţe postići 
zadovoljavajuća razina TSH ili je povlačenje hormona štitnjače medicinski kontraindicirano. 
 
1.6.5.3. Endogena i egzogena stimulacija TSH 
 
U ATA smjernicama se preporučuje provoĎenje radiojodne ablacije u vremenskom 
razdoblju od 1-3 mjeseca nakon operacijskog zahvata. U pripremi bolesnika za ablaciju se 
preporučuje povlačenje LT4 u trajanju od minimalno tri tjedna. TakoĎer se dozvoljava primjena 
rhTSH. Prema NCCN smjernicama se preporučuje primjena  131I od 2 do 12 tjedana nakon 
tireoidektomije uz korištenje obje metode stimulacije TSH. U ETA smjernicama se preporučuje 
povlačenje LT4 u trajanju od 4-5 tjedana.  
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Autori  Dutch smjernica smatraju povlačenje hormona  „zlatnim standardom“, a kao 
alternativna se moţe primijeniti rhTSH u bolesnika s niskim rizikom s aktivnosti od 100mCi 131I.  
Za razliku od Dutch smjernica, EANM navodi prednost upotrebe rhTSH (ukoliko je to 
ekonomski opravdano) kao metode TSH stimulacije srednjim ili visokim ablacijskim 
aktivnostima  (50 – 100 mCi 131I) te u bolesnika koji ne mogu tolerirati simptome hipotireoze ili u 
kojih se ne moţe endogeno postići zadovoljavajuća razina TSH. Endogeni porast TSH se postiţe 
čekanjem 3 tjedna nakon tireoidektomije ili 4-5 tjedana nakon prekida liječenja s LT4. Za 
ablaciju s manjim aktivnostima preporučuju se obje metode pripreme dok se endogenoj 
stimulaciji daje prednost u liječenju metastatske bolesti. Autori GNM smjernica preporučuju 
radiojodnu terapiju 3-5 tjedana nakon tireoidektomije ili 4-5 tjedana nakon prekida uzimanja 
LT4, a takoĎer navode kako se visoka učinkovitost ablacije moţe registrirati nakon stimulacije s 
rhTSH. 
  Za porast TSH prema HDŠ smjernicama preporučuje se prekid supresijske terapije LT4 u 
trajanju od četiri tjedna ili se primjena 131I izvodi 4 tjedna nakon odstranjenja štitnjače. Upotreba 
rhTSH je odobrena za ablaciju tkiva štitnjače u niskorizičnih bolesnika uz 100  mCi 131I 
(Hrvatska 2007.).  rHTSH se moţe primijeniti u metastatskoj bolesti pri nedostatnom endogenom 
porastu TSH u serumu, kada je kontraindiciran dulji prekid s LT4,  prekid se teško podnosi ili bi 
odgaĎanje liječenja bilo štetno. U BTA smjernicama se period 3-4 tjedna nakon tireoidektomije 
bez supstitucije s LT4 smatra dovoljnim za porast razine TSH na zadovoljavajuću razinu. 
OdreĎeni autori smatraju povlačenje hormona u trajanju od 1-3 tjedna dovoljnim za postizanje 
zadovoljavajuće razine TSH (208). 
 U endogenom povlačenju, posebice pri duljem periodu izmeĎu operaracijskog zahvata i 
planirane ablacije, kao alternativa povlačenju LT4 je navedena u mnogim smjernicama primjena 
trijodtironina i potom njegovo povlačenje dva tjedna prije planirane aplikacije 131I (22, 63, 129). 









1.6.5.4. Dijeta s malo joda 
 
 Dijeta s malo joda je neizostavan dio pripreme bolesnika za radiojodnu ablaciju/terapiju 
(210).  Primjena dijete se posebno savjetuje u bolesnika s visokim unosom joda. Najopseţnije 
upute o prehrani s malo joda koja se moţe uzimati te namirnicama koje se trebaju izbjegavati su 
navedene u Dutch smjernicama.  
 Oko vremena trajanja dijete s malo joda stavovi nisu usuglašeni; neki autori savjetuju 
primjenu dijete 3 tjedna (63, 129); 2 tjedna (59, 171); odnosno 1-2 tjedna (167) (22) prije 
administracije 
131
I. Dutch smjernice savjetuju primjenu dijete 1 tjedan prije primitka u bolnicu i 
nekoliko dana u bolnici. Osim dijete s malo joda se često preporučuje izbjegavanje jodnih 
kontrastnih sredstava, antiseptika, kapi za oči, amiodarona, jodiranih multivitamina i mineralnih 
dodataka te morske hrane 4-6 tjedana prije aplikacije 
131
I (167, 171). Autori većine smjernica 
savjetuju mjerenje izlučivanja joda urinom (63, 129, 171) za isključivanje suviška joda, obavezno 
u slučaju dvojbe (167), a ako je moguće i rutinski. U slučaju jodne kontaminacije je potrebno 
odgoditi radiojodnu terapiju (171). 
 
1.6.6. Preablacijska radiojodna scintigrafija 
 
 Mišljenja o provoĎenju preablacijske scintigrafije s 131I su podijeljena zbog njezine 
relativno male kliničke vaţnosti (211-212). OdreĎeni autori indiciraju njeno provoĎenje u gotovo 
svih bolesnika, drugi autori savjetuju primjenu preablacijske scintigrafije samo u odreĎenih 
bolesnika, pa čak i izbjegavanje navedene pretrage (213). Glavni razlog za izbjegavanje primjene 
preablacijske scintigrafije autori nalaze u pojavi „stuninga“, odnosno negativnog učinka 
dijagnostičke primjene 131I na kasniju terapiju  s 131I (214-217). OdreĎeni autori smatraju da 
učinak stuninga nema veliku kliničku vaţnost (218). 
U Dutch smjernicama se preporučuje provoĎenje preablacijske scintigrafije, zbog 
olakšanog praćenja, u svih bolesnika, osim kod onih s unifokalnim karcinomom <1 cm, bez 
dokazane metastatske bolesti. Naprotiv; ETA smjernice dovode u pitanje upotrebu dijagnostičke 
scintigrafije zbog svoje male kliničke koristi te mogućnosti stuninga. U slučaju upitnog opsega 
provedenog operativnog zahvata savjetuje se primjena scintigrafije s 
123
I ili niskim aktivnostima      
(1 mCi) 
131
I.  Autori BTA smjernica ne nalaze indikaciju za rutinsku primjenu preablacijske 
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scintigrafije te smatraju kako se navedena pretraga moţe primijeniti za procjenu ostatnog tkiva 
štitnjače te se tada preporučuje primjena 123I ili  99mTc-pertehnetata.  
 U GNM smjernicama se preporučuje, zbog procjene veličine ostatnog tkiva štitnjače, 
primjena 
123
I u scintigrafiji regije vrata kod ablacije, odnosno scintigrafija cijelog tijela kod 
ablacije te radiojodne terapije metastatske bolesti. Umjesto 
123
I mogu se primijeniti niske 
aktivnosti (1-10 MBq)  
131
I. Preporuka za provoĎenje postoperacijske scintigrafije prema NCCN 
je označena 2B stupnjem preporuke tj. ne postoji jedinstven stav oko njezina provoĎenja. U 
donošenju odluke treba razmotriti mogućnost stuninga, a u slučaju provoĎenja preporučuje se 
smanjenje vremenskog intervala izmeĎu dijagnostičke i terapijske primjene 131I. 
 Autori ATA smjernica navode korist preablacijske scintigrafije u procjeni veličine 
ostatnog tkiva, kada to nije moguće odrediti iz ultrazvučnog nalaza odnosno iz nalaza operatera  
U slučaju indikacije za pretragu takoĎer se preporučuje korištenje niskih aktivnosti (1-3mCi) 131I.  
Prema EANM smjernicama ne preporučuje se primjena preterapijske scintigrafije kada je 
indicirana terapijska primjena 
131I. U slučaju provoĎenja scintigrafije, preporučuje se primjena 
123
I ili niske aktivnosti 
131I. U HDŠ smjernicama često se izbjegava provoĎenje preablacijske 









1.6.7.1. Nuspojave radiojodne ablacije / terapije 
 
Nuspojave se mogu podijeliti prema vremenu njihova nastanka na rane i kasne. U rane 
(kratkotrajne) nuspojave se ubrajaju tireoiditis potaknut zračenjem, koji se klinički očituje 
pojavom otekline i boli u vratu, sijaloadenitis (219), gastritis, supresija koštane srţi 
(trombocitopenija i leukocitopenija), pojava karijesa, kserostomije (220), abnormalnosti okusa i 
mirisa, prolazna mučnina, povraćanje, hipospermija te opstrukcija nazolakrimalnog sustava 
drenaţe (221). Rane nuspojave su najčešće prolazne i reverzibilne te se osim učinkovitog 
simptomatskog liječenja mogu uspješno prevenirati. Pri pojavi sijaloadenitisa se savjetuje 
primjena obilne hidracije uz  konzumaciju soka od limuna ili kiselog slatkiša 24 sata nakon 
primjene terapije. Gastritis se simptomatski liječi primjenom H2-blokatora (222-223). 
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 Kasne nuspojave, koje se rijetko pojavljuju, znatno su ozbiljnijeg karaktera. Plućna 
fibroza izazvana zračenjem se javlja u manje od 15% bolesnika s plućnom diseminacijom bolesti, 
najčešće u bolesnika s difuznim metastazama koje nakupljaju 131I. Primjenom višestrukih 
aplikacija 
131I u kratkom vremenskom razdoblju se značajno povećava rizik za razvoj navedenih 
nuspojava. U kasne nuspojave ubrajamo i sekundarne malignitete (leukemija i solidni tumori) 
(224-226). Vrijeme latencije za razvoj sekundarno induciranih maligniteta je duţe od 5 godina, a 
mogu se pojaviti u bolesnika koji su primili visoke kumulativne aktivnosti 
131
I. Osim gore 
navedenih, u kasne nuspojave se ubrajaju trajna supresija koštane srţi, kronična hipospermija ili 
azoospermija, raniji nastup menopauze (227), kronični sialodenitis s kserostomijom, 
abnormalnosti okusa i mirisa te kronična suhoća oka.  
 




 Iako je primjena 
131I relativno sigurna, postoje odreĎene okolnosti u kojima je primjena 
ovog radionuklida kontraindicirana. Kontraindikacije se mogu podijeliti u apsolutne i relativne.    
U apsolutne kontraindikacije spadaju trudnoća i dojenje. Utjecaj terapije s 131I na trudnoću je 
predmet istraţivanja (228). Nakon aplikacije 131I se preporučuje izbjegavati začeće 6 mjeseci, 
odnosno u muškaraca se savjetuje pohranjivanje u banku sjemena, ako se očekuje aplikacija 
višestrukih aktivnosti 131I. Kod muškaraca, koji su primili terapiju, savjetuje se suzdrţavanje od 
stvaranja potomstva u trajanju od minimalno 4 mjeseca (229). Pri aplikaciji terapijskih aktivnosti 
dolazi do prolaznog oštećenja funkcije testisa (230), meĎutim klinički značaj navedenog 
oštećenja nije još u potpunosti razjašnjen (231). U relativne kontraindikacije se ubrajaju depresija 
koštane srţi, restrikcija plućne funkcije, slabija funkcija ţlijezdi slinovnica te prisutnost 
neuroloških simptoma.  
 
1.7. Praćenje bolesnika s diferenciranim karcinomom štitnjače 
 
Bolesnike s DKŠ je potrebno doţivotno pratiti zbog moguće pojave recidiva i razvoja 
udaljene diseminacije bolesti, ali i mogućnosti smrtnog ishoda. Temelj za praćenje bolesnika čine 
dijagnostički algoritmi odnosno postupnici prethodno navedenih društava. Algoritam za liječenje 
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i praćenje bolesnika s diferenciranim karcinomom štitnjače Hrvatskog društva za štitnjaču 
prikazan je na slici br.1. 
 Dijagnostičke metode u praćenju bolesnika obuhvaćaju: odreĎivanje serumske vrijednosti 
tumorskog biljega Tg-a te antitireoglobulinskih protutijela (u daljnjem tekstu: TgA), ultrazvuk 
prednje vratne regije uz provoĎenje citološke punkcije prema postavljenoj indikaciji te 
scintigrafiju cijelog tijela s 
131
I (232-234). Po potrebi se u dijagnostički algoritam mogu uključiti i 
dodatne pretrage - poput PET-CT-a (235-237). Navedene pretrage se mogu provesti bez prekida 








Totalna (skoro totalna) tireoidektomija uz
paratrahealnu disekciju vrata 
UZV vrata
TSH, Tg, TgA 
(bez LT4 ili uz rhTSH)




1-3 mCi 131I 
30-100 mCi 131I
(bez LT4 ili uz rhTSH)
100-200 mCi 131I
(bez L-T4)
Postterapijska scintigrafija cijelog tijela
5-8 dana nakon 131I






Tg uredan ili 
povišen
Nakon 3 mj.
UZV vrata, FT4, TSH, 
Tg, TgA 
(uz LT4)
a kasnije 1x godišnje
Skupina vrlo niskog rizika
BEZ ABLACIJE 131I
Nakon 6-12 mjeseci
UZV vrata, TSH, Tg, TgA 
(bez LT4 ili uz rhTSH)
(Kontrolna scintigrafija 131I)
Ponovna ablacija 131I 
ovisno o nalazu 
kontrolne scintigrafije i/ili Tg-a 
i praćenje nakon 12 mjeseci
Liječenje po indikaciji 
(ponovna terapija 131I) 
 
 
Slika 1.  Algoritam za liječenje i praćenje diferenciranog karcinoma štitnjače Hrvatskog društva 




1.7.1. Tumorski marker tireoglobulin  
 
 Tumorski marker Tg ima vaţnu ulogu u praćenju bolesnika s DKŠ (239-243). U bolesnika 
kod kojih je učinjen operativni zahvat (totalna tireoidektomija) te ablacija ostatnog tkiva štitnjače 
s 
131I, odreĎivanje Tg-a pokazuje visoku osjetljivost i specifičnost. Specifičnost i osjetljivost se 
mogu poboljšati prekidom hormonske supresijske terapije s LT4 (244) ili uz rhTSH (245).        
Pri odreĎivanju serumske vrijednosti Tg-a, usporedno se odreĎuju serumske vrijednosti TgA 
(246) te TSH. 
 U bolesnika vrlo niskog rizika, kod kojih nije provedena radiojodna ablacija, praćenje 
obuhvaća odreĎivanje Tg-a tijekom liječenja s LT4 te ultrazvuk vrata (247-248). Vrijednost       
Tg > 2 ng/mL, koja s vremenom raste moţe upućivati na recidiv. Vrijednost Tg-a je nepouzdana 
u bolesnika s pozitivnim TgA, pa su dijagnostička scintigrafija cijelog tijela te primjena 
ultrazvuka vrata temelj praćenja navedene skupine bolesnika. Nestanak TgA tijekom praćenja 
moţe biti znak remisije. Dijagnostički izazov predstavljaju bolesnici s povišenom razinom Tg u 
tijeku praćenja, a s negativnim nalazom kontrolne scintigrafije cijelog tijela. U navedenih 
bolesnika se moţe primijeniti radiojodna terapija (249) ili druge mogućnosti liječenja (250). 
 
1.7.2. Ultrazvučna dijagnostika i citološka punkcija 
 
 Ultrazvuk je našao svoju primjenu u praćenju bolesnika s DKŠ zbog svoje osjetljivosti u 
ranom otkrivanju lokalnog recidiva (251-252) odnosno sekundarizama u limfnim čvorovima 
vrata.  Prema preporukama ATA ultrazvuk vrata je indiciran za evaluaciju leţišta štitnjače i 
centralnih i lateralnih dijelova vrata nakon 6 i 12 mjeseci, a potom jednom godišnje u periodu od 
najmanje 3-5 godina, ovisno o riziku za pojavu recidiva i razini Tg-a. Ultrazvučno je potrebno 
prikazati cijeli vrat tako da se prikaţe leţište štitnjače, submandibularne ţlijezde, područje 
klavikule, gornjeg medijastinuma te područje lateralno od karotidne i jugularne vene (22). 
Ultrazvučno se mogu razlikovati maligne od benignih karakteristika čvora, što je opisano 
u poglavlju o kliničkoj evaluaciji čvorova štitnjače. Iako je ultrazvuk dosta osjetljiva 
dijagnostička metoda, sama pretraga nije dovoljna za postavljanje dijagnoze, nego je suspektni 
čvor potrebno evaluirati citološkom punkcijom štitnjače. Zbog visoke specifičnosti citološke 
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punkcije, kombinacijom ultrazvuka i citološke punkcije se postiţe visoka točnost u postavljanju 
dijagnoze raka štitnjače. 
 
1.7.3. Scintigrafija cijelog tijela s 
131I u praćenju bolesnika 
 
 Postterapijska (orijentacijska) scintigrafija cijelog tijela obično se provodi 5-8 dana nakon 
liječenja s 131I. Kontrolna scintigrafija cijelog tijela s 131I se provodi u praćenju bolesnika (253), a 
moţe se po postavljenoj indikaciji, primijeniti i u dijagnostičke svrhe prije same ablacije/terapije, 
kao što je ranije navedeno. Veći stupanj osjetljivosti navedene pretrage je utvrĎen pri endogenoj 
stimulaciji u odnosu na pripremu bolesnika s rhTSH (254). 
 U bolesnika s s visokim/intermedijarnim rizikom ili stalno prisutnom bolesti se moţe 
učiniti kontrolna scintigrafija cijelog tijela (255) 6-12 mjeseci nakon ablacije ostatnog tkiva 
štitnjače, ali s niskom aktivnostima 131I ili 123I. Dijagnostička scintigrafija cijelog tijela se moţe 
takoĎer učiniti selektivno u bolesnika s povišenim Tg-om prije terapijske primjene 131I. Prema  
ATA smjernicama, nisko rizični bolesnici s negativnim nalazom Tg-a pod stimulacijom TSH i 
učinjenim ultrazvučnim nalazom, nakon postterapijske scintigrafije ne zahtijevaju daljnje 
scintigrafije s 
131I tijekom praćenja (256-257). 
 
1.7.4. Procjena uspješnosti liječenja s 131I   
  
 Uspješnost liječenja s 131I  se moţe procijeniti putem više dijagnostičkih metoda, a 
definira se kao nemogućnost detektiranja ostatnog ili tumorskog tkiva štitnjače najboljom 
(najosjetljivijom) dostupnom dijagnostičkom pretragom. Najčešće se uspješno provedena 
radiojodna ablacija/terapija definira kao odsustvo nakupljanja 
131
I na kontrolnoj/im 
scintigrafijama cijelog tijela (182, 190, 258-259) ili izostankom nakupljanja/minimalnim 
nakupljanjem (<1%) u području vrata  nakon provedene radiojodne ablacije/terapije (183). 
 Uspješnost radiojodne ablacije/terapije se moţe evaluirati i drugim metodama. Tg se 
moţe uključiti kao dodatni kriterij (258-259). Niske vrijednosti (Tg < 1-10 ng/mL) govore u 
prilog uspješno provedene ablacije. Ultrazvučno se moţe potvrditi ili isključiti ostatak u leţištu 
štitnjače ili na vratu. Negativna scintigrafija provedena drugim radionuklidima (201Tl, 99mTc,111In 
i 
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Slika 2. Scintigrafija cijelog tijela s 
131I nakon uspješno provedene ablacije ostatnog tkiva 





Hipoteza znanstvenog istraţivanja glasi: premda je stopa uspješne ablacije ostatnog tkiva 
štitnjače niţa pri primjeni niţih aktivnosti radioaktivnog joda 131I, no ipak je dostatna za uspješno 
liječenje karcinoma štitnjače. 
 
3. CILJ ISTRAŢIVANJA 
 
Cilj istraţivanja je istraţiti utjecaj različitih aktivnosti 131I na ablaciju ostatnog tkiva 
štitnjače (uspješnost ablacije) u bolesnika s diferenciranim karcinomom štitnjače te definirati 
minimalnu aktivnost radioaktivnog joda potrebnu za uspješnu radiojodnu ablaciju (tj. utvrditi što 
manju aktivnost s kojom se postiţe visoka stopa ablacije ostatnog tkiva). 
 




U istraţivanje uspješnosti ablacije su uključeni bolesnici s karcinomom štitnjače kod kojih 
je liječenje i praćenje provedeno u Klinici za onkologiju i nuklearnu medicinu KB «Sestre 
milosrdnice» u Zagrebu (u daljnjem tekstu: Klinika). Klinika je referentni centar Ministarstva 
zdravstva Republike Hrvatske za bolesti štitnjače. Istraţivanjem je obuhvaćeno ukupno 259 
bolesnika s DKŠ u kojih je učinjena totalna tireoidektomija. Kod svih bolesnika je 
patohistološkim nalazom potvrĎena dijagnoza diferenciranog (papilarnog odnosno folikularnog) 
karcinoma štitnjače te provedena ablacija s različitim aktivnostima 131I. U ispitivanih bolesnika 
bolest je bila ograničena na leţište štitnjače, a učinjenim dijagnostičkim pretragama nisu utvrĎene 
regionalne odnosno udaljene metastaze u vrijeme prezentacije bolesti (N=0,M=0). Istraţivanjem 
su obuhvaćeni svi bolesnici (konsekutivna serija bolesnika) koji zadovoljavaju gore navedene 
kriterije, a u šestogodišnjem razdoblju izmeĎu 2004. i 2009. godine su primili prvu ablacijsku 
aktivnost 
131
I.   
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Kriteriji isključenja su lokalno proširena bolest (kategorija T4), regionalne (N=1) i/ili 
udaljene metastaze (M=1). Isključivanjem bolesnika s registriranom regionalnom odnosno 
udaljenom diseminacijom bolesti iz istraţivanja, ujednačena je skupina bolesnika, jer je u 
bolesnika kod kojih je zabiljeţeno širenje tumora izvan leţišta štitnjače (lokalno agresivni 
tumori), odnosno diseminacija bolesti, potencijalno potrebna viša ablacijska aktivnosti za isti 
učinak zbog uništenja samog ostatka tumora odnosno regionalnih i/ili udaljenih metastatskih 
tumorskih ţarišta. Prema histološkim kriterijima u istraţivanje nisu uključeni bolesnici s 
miješanim varijantama tumora npr. folikularno-medularni i papilarno-medularni tip tumora, a 
koji su primili radiojodnu ablaciju. Bolesnici s medularnim, slabo diferenciranim te anaplastičnim 
karcinomom odnosno s diferenciranim karcinomom štitnjače bez indikacije za postoperacijsku  
primjenu 
131I takoĎer nisu uključeni u istraţivanje.  Bolesnici kod kojih  je nedostatan period za 
evaluaciju učinka terapije prvom odnosno drugom ablacijskom dozom, nisu uključeni u 
istraţivanje (period procjene učinkovitosti liječenja < 6  mjeseci nakon 1. odnosno 2. aplikacije 
131I). Bolesnici liječeni u drugim klinikama zbog odreĎenih razlika u metodologiji u 
dijagnostičkom i terapijskom pristupu izmeĎu različitih ustanova takoĎer nisu uključeni u 
istraţivanje. 
 Istraţivanje je provedeno dijelom retrospektivno (bolesnici koji su izmeĎu 2004. i 2008. 
godine primili [1110 MBq (30 mCi)], [1850 MBq (50 mCi)], [2775 MBq (75 mCi)] te [3700 
MBq (100 mCi)] 
131I), a radi povećanja uzorka i time kvalitete istraţivanja, dio istraţivanja je 
proveden prospektivno (bolesnici koji su primili u 2009. godini  [1850 MBq (50 mCi)], [2775 
MBq (75 mCi)] te [3700 MBq (100 mCi)] 
131
I. Svi bolesnici koji su primili [1110 MBq (30 
mCi)], su u retrospektivnoj grupi tj. u Klinici se više ne apliciraju aktivnosti 131I od 30 mCi. Svi 
bolesnici iz retrospektivne i prospektivne grupe su praćeni prema identičnom protokolu koji se 
temelji na Smjernicama Hrvatskog društva za štitnjače, a dobiveni podaci su unificirani. 
Bolesnici su ovisno o aktivnosti  
131I korištenog za ablaciju ostatnog tkiva, podijeljeni u tri 
skupine. Prvu skupinu čine bolesnici, koji su primili niske ablacijske aktivnosti 131I (aktivnosti 
oko 30 mCi i oko 50 mCi); u drugoj skupini bolesnici su primili intermedijarne ablacijske 
aktivnosti 
131I (aktivnosti oko 75 mCi) dok se u treću skupinu ubrajaju bolesnici, koji su primili 
visoke ablacijske aktivnosti 
131I (aktivnosti oko 100 mCi ili više). Kod svih primijenjenih 
aktivnosti očekivano je postizanje apsorbirane doze na leţište štitnjače iznad 300 Gy što se 
smatra dostatnim za uspješnu ablaciju ostatnog tkiva štitnjače.  
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 Za istraţivanje je dobivena dopusnica Etičkog povjerenstva Kliničke bolnice „Sestre 




4.2.1. Istraţivačke metode 
 
1. Stimulacija TSH (stimulacija TSH je postignuta prekidom tj. ne-davanjem hormona 
štitnjače nakon operativnog zahvata u periodu od 4 tjedna nakon operativnog zahvata). 
Humani rekombinantni tireotropin nije korišten u ovom istraţivanju. 
2. Primjena radiojodne ablacije (korišten je pristup empirijskim fiksnim aktivnostima). 
3. OdreĎivanje serumske koncentracije Tg, TgA te TSH. 
4. Ultrazvuk prednje vratne regije. 
5. Dijagnostička postablacijska scintigrafija cijelog tijela. Preablacijska postoperacijska  
scintigrafija cijelog tijela je indicirana selektivno radi procjene opsega operativnog 
zahvata, a učinjena je u slučaju indikacije s niskim aktivnostima 131I, radi izbjegavanja 
efekta stuninga. 
 
4.2.2. Plan istraţivanja 
 
Četiri tjedna nakon operativnog zahvata (totalne tireoidektomije) kod svih bolesnika su 
odreĎene su serumske vrijednosti TSH, Tg te TgA. U bolesnika s postavljenom indikacijom za 
primjenu 
131
I vrijednosti TSH iznad 30 mU/L prije same aplikacije su označene 
zadovoljavajućima. Učinjen je ultrazvuk prednje vratne regije te zbog procjene opsega 
operativnog zahvata u odreĎenih bolesnika preablativna dijagnostička scintigrafija cijelog tijela s 
niskim dijagnostičkim aktivnostima 131I. Nakon provedene radiojodne ablacije učinjena je 
postterapijska (orijentacijska) scintigrafija cijelog tijela.  
Za zadovoljavajuću procjenu učinka liječenja;  6 - 8 mjeseci nakon provoĎenja radiojodne 
ablacije ponovo su odreĎene serumske vrijednosti TSH (uz prekid terapije s LT4), Tg-a i TgA uz 
ultrazvuk prednje vratne regije te kontrolnu scintigrafiju cijelog tijela. Bolesnici su praćeni 
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tijekom vremenskog perioda dostatnog za evaluaciju procjene uspješnosti ablacije prvom 
odnosno drugom ablacijskom aktivnosti.  
Uspješna ablacija je definirana odsustvom značajnog nakupljanja 131I u leţištu štitnjače i 
na vratu na kontrolnoj scintigrafiji cijelog tijela. Nalazi kontrolne scintigrafije su usporeĎeni sa 
vrijednostima Tg-a te nalazom ultrazvuka prednje vratne regije, koji su  korišteni kao pomoćni 
kriteriji za procjenu uspješnosti ablacije. Kod bolesnika s uspješno provedenom ablacijom, nije 
bilo indikacije za daljnje provoĎenja terapije s 131I.  
 
4.2.3. Statistička obrada podataka 
 
Po završetku istraţivanja formirani su traţeni rezultati unutar zadanih skupina. Na osnovi 
ispitivanih parametara traţene su statističke razlike meĎu skupinama u smislu potvrde ili 
odbacivanja hipoteze. Distribucija vrijednosti pojedinih varijabli utvrĎena je Kolmogorovljev - 
Smirnov testom te su u daljnjoj analizi primijenjeni odgovarajući parametrijski ili neparametrijski 
testovi.  Za razlike u kvantitativnim vrijednostima izmeĎu pojedinih ispitivanih skupina 
upotrijebljen je nezavisni t-test. Za utvrĎivanje razlika u kategorijskim varijablama izmeĎu 
ispitivanih skupina primijenjen je χ2 test . ROC analizom se pokušalo definirati optimalna 
aktivnost zračenja potrebna za uspješnu ablaciju. Vrijednost  p < 0,05 se smatrala statistički 























5.1. Dob i spol bolesnika 
 





 N Minimum Maximum Mean Std. Deviation 
DOB DIJAGNOZE (godine) 259 21 81 50,88 12,840 




DOB DIJAGNOZE (godine) 
 
N Mean Std. Deviation Std. Error 
95% Confidence Interval for Mean 
Minimum Maximum Lower Bound Upper Bound 
30-50 mCi 80 51,45 13,073 1,462 48,54 54,36 26 81 
75 mCi 121 50,58 12,894 1,172 48,26 52,90 21 81 
100 mCi 58 50,72 12,596 1,654 47,41 54,04 22 79 
Total 259 50,88 12,840 ,798 49,31 52,45 21 81 
 
ANOVA 
DOB DIJAGNOZE (godine) 
 Sum of Squares df Mean Square F Sig. 
Between Groups 38,399 2 19,200 ,116 ,891 
Within Groups 42494,890 256 165,996   




Prosječna dob ispitanika je 50,88 godina. Nema značajnih razlika u dobi izmeĎu tri ispitivane 











Frequency Percent Valid Percent 
Cumulative 
Percent 
Valid Muški 37 14,3 14,3 14,3 
Ženski 222 85,7 85,7 100,0 
Total 259 100,0 100,0  
 
SKUPINA * SPOL Crosstabulation 
 
SPOL 
Total Muški Ženski 
SKUPINA 30-50 mCi Count 10a 70a 80 
% SKUPINA 12,5% 87,5% 100,0% 
75 mCi Count 17a 104a 121 
% SKUPINA 14,0% 86,0% 100,0% 
100 mCi Count 10a 48a 58 
% SKUPINA 17,2% 82,8% 100,0% 
Total Count 37 222 259 
% SKUPINA 14,3% 85,7% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of SPOL categories whose column proportions 
do not differ significantly from each other at the ,05 level. 
 
χ2 test 
 Value df P 
Pearson Chi-Square ,628
a
 2 ,731 
Likelihood Ratio ,614 2 ,736 
Linear-by-Linear 
Association 
,590 1 ,442 
N of Valid Cases 259   
a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum 
expected count is 8,29. 
 
Ţene čine 85,7% uzorka, a muškarci 14,3% uzorka. Nema značajnih razlika u spolu izmeĎu tri 




5.2. Uspješnost ablacije nakon 1. i 2. aplikacije  131I  
 





Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
SKUPINA 30-50 mCi Count 18a 62a 80 
% SKUPINA 22,5% 77,5% 100,0% 
75 mCi Count 36a 85b 121 
% SKUPINA 29,8% 70,2% 100,0% 
100 mCi Count 6a 52b 58 
% SKUPINA 10,3% 89,7% 100,0% 
Total Count 60 199 259 
% SKUPINA 23,2% 76,8% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column 




 Value df P 
Pearson Chi-Square 8,325
a
 2 ,016 
Likelihood Ratio 9,176 2 ,010 
Linear-by-Linear 
Association 
1,959 1 ,162 
N of Valid Cases 259   
a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum 





Značajno je uspješnija ablacija nakon 1. aplikacije  s 100 mCi 131I u odnosu na ostale aplicirane 
aktivnosti 
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Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
SKUPINA 30-50 mCi Count 3a 14a 17 
% SKUPINA 17,6% 82,4% 100,0% 
75 mCi Count 3a 32a 35 
% SKUPINA 8,6% 91,4% 100,0% 
100 mCi Count 2a 4a 6 
% SKUPINA 33,3% 66,7% 100,0% 
Total Count 8 50 58 
% SKUPINA 13,8% 86,2% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column 





 Value df P 
Pearson Chi-Square 2,942
a
 2 ,230 
Likelihood Ratio 2,580 2 ,275 
Linear-by-Linear 
Association 
,106 1 ,745 
N of Valid Cases 58   
a. 3 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum 
expected count is ,83. 
 
 
Razlike u uspješnosti ablacije nakon 2. aplikacije 131I izmeĎu tri promatrane skupine nisu 






























5.3. Dob i spol i uspješnost ablacije  
 
 








 Uspješnost prve ablacije N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
DOB DIJAGNOZE (godine) Nema ablacije 18 48,28 11,519 2,715 
Uspješna 62 52,37 13,436 1,706 










 Uspješnost druge ablacije N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
DOB DIJAGNOZE (godine) Nema ablacije 3 48,33 7,234 4,177 
Uspješna 14 49,00 12,521 3,346 







U skupini koja je primila 30-50 mCi nema razlike u dobi ispitanika koji su imali uspješnu 
ablaciju nakon prve (Slika 5) odnosno druge aplikacije 
131
I u odnosu na ispitanike koji nisu imali 


























Slika 5. Dob dijagnoze i uspješnost ablacije nakon 1. aplikacije 131I (skupina 30-50mCi) 
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 Uspješnost prve ablacije N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
DOB DIJAGNOZE (godine) Nema ablacije 36 45,53 11,370 1,895 
Uspješna 85 52,72 12,964 1,406 











 Uspješnost druge ablacije N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
DOB DIJAGNOZE (godine) Nema ablacije 3 36,33 13,868 8,007 
Uspješna 32 45,94 11,802 2,086 





U skupini koja je primila 75 mCi ispitanici koji su imali uspješnu ablaciju nakon prve aplikacije 
131
I su značajno stariji u odnosu na ispitanike koji nisu imali uspješnu prvu ablaciju; P=0,005 
(nezavisni t-test), što je prikazano na slici 6. 
U skupini koja je primila 75 mCi nema razlike u dobi ispitanika koji su imali uspješnu ablaciju 
nakon druge aplikacije 
131I u odnosu na ispitanike koji nisu imali uspješnu ablaciju 
























Slika 6. Dob dijagnoze i uspješnost ablacije nakon 1. aplikacije 131I (skupina 75 mCi), P=0,005
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 Uspješnost prve ablacije N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
DOB DIJAGNOZE (godine) Nema ablacije 6 49,83 7,468 3,049 
Uspješna 52 50,83 13,105 1,817 












 Uspješnost druge ablacije N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
DOB DIJAGNOZE (godine) Nema ablacije 2 45,50 4,950 3,500 
Uspješna 4 52,00 8,124 4,062 







U skupini koja je primila 100 mCi nema razlike u dobi ispitanika koji su imali uspješnu ablaciju 
nakon prve (Slika 7) odnosno druge aplikacije 
131I u odnosu na ispitanike koji nisu imali uspješnu 










































Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
SPOL Muški Count 4a 6a 10 
% SPOL 40,0% 60,0% 100,0% 
Ženski Count 14a 56a 70 
% SPOL 20,0% 80,0% 100,0% 
Total Count 18 62 80 
% SPOL 22,5% 77,5% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories 
whose column proportions do not differ significantly from each other at the ,05 
level. 












 1 ,157   
Continuity Correction
b
 1,024 1 ,312   
Likelihood Ratio 1,790 1 ,181   
Fisher's Exact Test    ,220 ,155 
Linear-by-Linear 
Association 
1,982 1 ,159 
  
N of Valid Cases 80     
a. 1 cells (25,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 2,25. 
b. Computed only for a 2x2 table 

















Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
SPOL Muški Count 0a 4a 4 
% SPOL ,0% 100,0% 100,0% 
Ženski Count 3a 10a 13 
% SPOL 23,1% 76,9% 100,0% 
Total Count 3 14 17 
% SPOL 17,6% 82,4% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories 
whose column proportions do not differ significantly from each other at the ,05 level. 













 1 ,290   
Continuity Correction
b
 ,095 1 ,757   
Likelihood Ratio 1,799 1 ,180   
Fisher's Exact Test    ,541 ,421 
Linear-by-Linear 
Association 
1,055 1 ,304 
  
N of Valid Cases 17     
a. 3 cells (75,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is ,71. 
b. Computed only for a 2x2 table 




U skupini koja je primila 30-50 mCi nema razlike u spolu ispitanika koji su imali uspješnu 
ablaciju nakon prve odnosno druge aplikacije 












Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
SPOL Muški Count 4a 13a 17 
% SPOL 23,5% 76,5% 100,0% 
Ženski Count 32a 72a 104 
% SPOL 30,8% 69,2% 100,0% 
Total Count 36 85 121 
% SPOL 29,8% 70,2% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories 
whose column proportions do not differ significantly from each other at the ,05 
level. 













 1 ,545   
Continuity Correction
b
 ,102 1 ,750   
Likelihood Ratio ,381 1 ,537   
Fisher's Exact Test    ,776 ,385 
Linear-by-Linear 
Association 
,363 1 ,547 
  
N of Valid Cases 121     
a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 5,06. 
b. Computed only for a 2x2 table 













Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
SPOL Muški Count 0a 4a 4 
% SPOL ,0% 100,0% 100,0% 
Ženski Count 3a 28a 31 
% SPOL 9,7% 90,3% 100,0% 
Total Count 3 32 35 
% SPOL 8,6% 91,4% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories 
whose column proportions do not differ significantly from each other at the ,05 level. 














 1 ,515   
Continuity Correction
b
 ,000 1 1,000   
Likelihood Ratio ,764 1 ,382   
Fisher's Exact Test    1,000 ,687 
Linear-by-Linear 
Association 
,411 1 ,521 
  
N of Valid Cases 35     
a. 3 cells (75,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is ,34. 
b. Computed only for a 2x2 table 




U skupini koja je primila 75 mCi nema razlike u spolu ispitanika koji su imali uspješnu ablaciju 
nakon prve odnosno druge aplikacije 












Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
SPOL Muški Count 1a 9a 10 
% SPOL 10,0% 90,0% 100,0% 
Ženski Count 5a 43a 48 
% SPOL 10,4% 89,6% 100,0% 
Total Count 6 52 58 
% SPOL 10,3% 89,7% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories 
whose column proportions do not differ significantly from each other at the ,05 
level. 














 1 ,969   
Continuity Correction
b
 ,000 1 1,000   
Likelihood Ratio ,002 1 ,968   
Fisher's Exact Test    1,000 ,726 
Linear-by-Linear 
Association 
,002 1 ,969 
  
N of Valid Cases 58     
a. 2 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 1,03. 
b. Computed only for a 2x2 table 














Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
SPOL Muški Count 1a 0a 1 
% SPOL 100,0% ,0% 100,0% 
Ženski Count 1a 4a 5 
% SPOL 20,0% 80,0% 100,0% 
Total Count 2 4 6 
% SPOL 33,3% 66,7% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories 
whose column proportions do not differ significantly from each other at the ,05 level. 














 1 ,121   
Continuity Correction
b
 ,150 1 ,699   
Likelihood Ratio 2,634 1 ,105   
Fisher's Exact Test    ,333 ,333 
Linear-by-Linear 
Association 
2,000 1 ,157 
  
N of Valid Cases 6     
a. 4 cells (100,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is ,33. 
b. Computed only for a 2x2 table 
c. SKUPINA = 100 mCi 
 
 
U skupini koja je primila 100 mCi nema razlike u spolu ispitanika koji su imali uspješnu ablaciju 
nakon prve odnosno druge aplikacije 






5.4. T kategorija (TNM klasifikacija) i uspješnost ablacije  
 
 







Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
T KATEGORIJA 1 Count 15a 54a 69 
% T KATEGORIJA 21,7% 78,3% 100,0% 
2 Count 2a 5a 7 
% T KATEGORIJA 28,6% 71,4% 100,0% 
3 Count 1a 3a 4 
% T KATEGORIJA 25,0% 75,0% 100,0% 
Total Count 18 62 80 
% T KATEGORIJA 22,5% 77,5% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 





 Value df P 
Pearson Chi-Square ,185
a
 2 ,912 
Likelihood Ratio ,177 2 ,915 
Linear-by-Linear Association ,110 1 ,741 
N of Valid Cases 80   
a. 3 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
,90. 














Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
T KATEGORIJA 1 Count 2a 12a 14 
% T KATEGORIJA 14,3% 85,7% 100,0% 
2 Count 1a 1a 2 
% T KATEGORIJA 50,0% 50,0% 100,0% 
3 Count 0a 1a 1 
% T KATEGORIJA ,0% 100,0% 100,0% 
Total Count 3 14 17 
% T KATEGORIJA 17,6% 82,4% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 





 Value df P 
Pearson Chi-Square 1,764
a
 2 ,414 
Likelihood Ratio 1,588 2 ,452 
Linear-by-Linear Association ,111 1 ,739 
N of Valid Cases 17   
a. 5 cells (83,3%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
,18. 




U skupini koja je primila 30-50 mCi nema razlike u T kategoriji ispitanika koji su imali uspješnu 
ablaciju nakon prve odnosno druge aplikacije 















Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
T KATEGORIJA 1 Count 32a 75a 107 
% T KATEGORIJA 29,9% 70,1% 100,0% 
2 Count 2a 6a 8 
%  T KATEGORIJA 25,0% 75,0% 100,0% 
3 Count 2a 4a 6 
%  T KATEGORIJA 33,3% 66,7% 100,0% 
Total Count 36 85 121 
%  T KATEGORIJA 29,8% 70,2% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 





 Value df P 
Pearson Chi-Square ,124
a
 2 ,940 
Likelihood Ratio ,127 2 ,939 
Linear-by-Linear Association ,000 1 ,984 
N of Valid Cases 121   
a. 3 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
1,79. 
















Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
T KATEGORIJA 1 Count 3a 28a 31 
% T KATEGORIJA 9,7% 90,3% 100,0% 
2 Count 0a 2a 2 
%  T KATEGORIJA ,0% 100,0% 100,0% 
3 Count 0a 2a 2 
% T KATEGORIJA ,0% 100,0% 100,0% 
Total Count 3 32 35 
%  T KATEGORIJA 8,6% 91,4% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 






 Value df P 
Pearson Chi-Square ,423
a
 2 ,809 
Likelihood Ratio ,764 2 ,683 
Linear-by-Linear Association ,365 1 ,545 
N of Valid Cases 35   
a. 5 cells (83,3%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
,17. 




U skupini koja je primila 75 mCi nema razlike u T kategoriji ispitanika koji su imali uspješnu 
ablaciju nakon prve odnosno druge aplikacije 
















Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
T KATEGORIJA 1 Count 3a 20a 23 
%  T KATEGORIJA 13,0% 87,0% 100,0% 
2 Count 0a 8a 8 
% T KATEGORIJA ,0% 100,0% 100,0% 
3 Count 3a 24a 27 
% T KATEGORIJA 11,1% 88,9% 100,0% 
Total Count 6 52 58 
% T KATEGORIJA 10,3% 89,7% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 






 Value df P 
Pearson Chi-Square 1,121
a
 2 ,571 
Likelihood Ratio 1,932 2 ,381 
Linear-by-Linear Association ,036 1 ,849 
N of Valid Cases 58   
a. 3 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
,83. 















Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
T KATEGORIJA 1 Count 2a 1a 3 
% T KATEGORIJA 66,7% 33,3% 100,0% 
3 Count 0a 3a 3 
% T KATEGORIJA ,0% 100,0% 100,0% 
Total Count 2 4 6 
% T KATEGORIJA 33,3% 66,7% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 












 1 ,083   
Continuity Correction
b
 ,750 1 ,386   
Likelihood Ratio 3,819 1 ,051   
Fisher's Exact Test    ,400 ,200 
Linear-by-Linear Association 2,500 1 ,114   
N of Valid Cases 6     
a. 4 cells (100,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 1,00. 
b. Computed only for a 2x2 table 





U skupini koja je primila 100 mCi nema razlike u T kategoriji ispitanika koji su imali uspješnu 
ablaciju nakon prve odnosno druge aplikacije 








5.5. Multicentričnost i multifokalnost tumora i uspješnost ablacije 
 
 







Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTICENTRIČNOST 1 Count 13a 52a 65 
% MULTICENTRIČNOST 20,0% 80,0% 100,0% 
2 Count 5a 10a 15 
% MULTICENTRIČNOST 33,3% 66,7% 100,0% 
Total Count 18 62 80 
% MULTICENTRIČNOST 22,5% 77,5% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 












 1 ,265   
Continuity Correction
b
 ,596 1 ,440   
Likelihood Ratio 1,158 1 ,282   
Fisher's Exact Test    ,308 ,216 
Linear-by-Linear Association 1,227 1 ,268   
N of Valid Cases 80     
a. 1 cells (25,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 3,38. 
b. Computed only for a 2x2 table 















Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTICENTRIČNOST 1 Count 1a 11a 12 
% MULTICENTRIČNOST 8,3% 91,7% 100,0% 
2 Count 2a 3a 5 
% MULTICENTRIČNOST 40,0% 60,0% 100,0% 
Total Count 3 14 17 
% MULTICENTRIČNOST 17,6% 82,4% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 












 1 ,119   
Continuity Correction
b
 ,744 1 ,388   
Likelihood Ratio 2,230 1 ,135   
Fisher's Exact Test    ,191 ,191 
Linear-by-Linear Association 2,292 1 ,130   
N of Valid Cases 17     
a. 3 cells (75,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is ,88. 
b. Computed only for a 2x2 table 




U skupini koja je primila 30-50mCi  nema razlike u uspjehu ablacije nakon prve odnosno druge 
aplikacije 
131I u ispitanika koji su imali tumorsko ţarište ograničeno na jedan reţanj štitnjače u 














Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTICENTRIČNOST 1 Count 26a 77b 103 
% MULTICENTRIČNOST 25,2% 74,8% 100,0% 
2 Count 10a 8b 18 
% MULTICENTRIČNOST 55,6% 44,4% 100,0% 
Total Count 36 85 121 
% MULTICENTRIČNOST 29,8% 70,2% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 













 1 ,009   
Continuity Correction
b
 5,364 1 ,021   
Likelihood Ratio 6,200 1 ,013   
Fisher's Exact Test    ,022 ,012 
Linear-by-Linear Association 6,681 1 ,010   
N of Valid Cases 121     
a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 5,36. 
b. Computed only for a 2x2 table 



















Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTICENTRIČNOST 1 Count 2a 24a 26 
% MULTICENTRIČNOST 7,7% 92,3% 100,0% 
2 Count 1a 8a 9 
% MULTICENTRIČNOST 11,1% 88,9% 100,0% 
Total Count 3 32 35 
% MULTICENTRIČNOST 8,6% 91,4% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 












 1 ,752   
Continuity Correction
b
 ,000 1 1,000   
Likelihood Ratio ,095 1 ,758   
Fisher's Exact Test    1,000 ,603 
Linear-by-Linear Association ,097 1 ,756   
N of Valid Cases 35     
a. 2 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is ,77. 
b. Computed only for a 2x2 table 
c. SKUPINA = 75 mCi 
 
 
Ispitanici koji su imali tumorsko ţarište ograničeno na jedan reţanj štitnjače su imali značajno 
uspješniju ablaciju nakon prve aplikacije 131I u skupini od 75 mCi u odnosu na ispitanike s 
























Slika 8. Multicentričnost i uspješnost ablacije nakon 1. aplikacije 131I (skupina 75 mCi) 

















Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTICENTRIČNOST 1 Count 5a 46a 51 
% MULTICENTRIČNOST 9,8% 90,2% 100,0% 
2 Count 1a 6a 7 
% MULTICENTRIČNOST 14,3% 85,7% 100,0% 
Total Count 6 52 58 
% MULTICENTRIČNOST 10,3% 89,7% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 













 1 ,715   
Continuity Correction
b
 ,000 1 1,000   
Likelihood Ratio ,122 1 ,726   
Fisher's Exact Test    ,555 ,555 
Linear-by-Linear Association ,131 1 ,717   
N of Valid Cases 58     
a. 1 cells (25,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is ,72. 
b. Computed only for a 2x2 table 














Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTICENTRIČNOST 1 Count 1a 4a 5 
% MULTICENTRIČNOST 20,0% 80,0% 100,0% 
2 Count 1a 0a 1 
% MULTICENTRIČNOST 100,0% ,0% 100,0% 
Total Count 2 4 6 
% MULTICENTRIČNOST 33,3% 66,7% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 













 1 ,121   
Continuity Correction
b
 ,150 1 ,699   
Likelihood Ratio 2,634 1 ,105   
Fisher's Exact Test    ,333 ,333 
Linear-by-Linear Association 2,000 1 ,157   
N of Valid Cases 6     
a. 4 cells (100,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is ,33. 
b. Computed only for a 2x2 table 




U skupini koja je primila 100mCi  nema razlike u uspjehu ablacije nakon  prve odnosno druge 
aplikacije 
131I u ispitanika koji su imali tumorsko ţarište ograničeno na jedan reţanj štitnjače u 













Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTIFOKALNOST 1 Count 8a 44b 52 
% MULTIFOKALNOST 15,4% 84,6% 100,0% 
2 Count 10a 18b 28 
% MULTIFOKALNOST 35,7% 64,3% 100,0% 
Total Count 18 62 80 
% MULTIFOKALNOST 22,5% 77,5% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 













 1 ,038   
Continuity Correction
b
 3,227 1 ,072   
Likelihood Ratio 4,158 1 ,041   
Fisher's Exact Test    ,051 ,038 
Linear-by-Linear Association 4,260 1 ,039   
N of Valid Cases 80     
a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 6,30. 
b. Computed only for a 2x2 table 
















Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTIFOKALNOST 1 Count 1a 6a 7 
% MULTIFOKALNOST 14,3% 85,7% 100,0% 
2 Count 2a 8a 10 
% MULTIFOKALNOST 20,0% 80,0% 100,0% 
Total Count 3 14 17 
% MULTIFOKALNOST 17,6% 82,4% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 













 1 ,761   
Continuity Correction
b
 ,000 1 1,000   
Likelihood Ratio ,094 1 ,759   
Fisher's Exact Test    1,000 ,640 
Linear-by-Linear Association ,087 1 ,768   
N of Valid Cases 17     
a. 2 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 1,24. 
b. Computed only for a 2x2 table 




Ispitanici koji su imali jedno tumorsko ţarište (unifokalni tumori) su imali značajno uspješniju 
ablaciju nakon prve aplikacije 
131
I  u skupini od 30-50 mCi u odnosu na ispitanike s 
multifokalnim tumorima (84,6% vs 64,3%), P=0,038 (χ2 test) što je prikazano na slici 9. Nema 






















Slika 9. Multifokalnost i uspješnost ablacije nakon 1. aplikacije 131I (skupina 30 - 50mCi) –    
















Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTIFOKALNOST 1 Count 22a 70b 92 
% MULTIFOKALNOST 23,9% 76,1% 100,0% 
2 Count 14a 15b 29 
% MULTIFOKALNOST 48,3% 51,7% 100,0% 
Total Count 36 85 121 
% MULTIFOKALNOST 29,8% 70,2% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 













 1 ,012   
Continuity Correction
b
 5,150 1 ,023   
Likelihood Ratio 5,935 1 ,015   
Fisher's Exact Test    ,019 ,013 
Linear-by-Linear Association 6,210 1 ,013   
N of Valid Cases 121     
a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 8,63. 
b. Computed only for a 2x2 table 


















Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTIFOKALNOST 1 Count 2a 19a 21 
% MULTIFOKALNOST 9,5% 90,5% 100,0% 
2 Count 1a 13a 14 
% MULTIFOKALNOST 7,1% 92,9% 100,0% 
Total Count 3 32 35 
% MULTIFOKALNOST 8,6% 91,4% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 













 1 ,805   
Continuity Correction
b
 ,000 1 1,000   
Likelihood Ratio ,062 1 ,803   
Fisher's Exact Test    1,000 ,652 
Linear-by-Linear Association ,059 1 ,808   
N of Valid Cases 35     
a. 2 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 1,20. 
b. Computed only for a 2x2 table 





Ispitanici koji su imali jedno tumorsko ţarište (unifokalni tumori) su imali značajno uspješniju 
ablaciju nakon prve aplikacije 
131
I  u skupini od 75 mCi u odnosu na ispitanike s multifokalnim 
tumorima (76% vs 51%), P=0,012 (χ2 test). što je prikazano na slici 10. Nema razlike u uspjehu 




















Slika 10. Multifokalnost i uspješnost ablacije nakon 1. aplikacije 131I (skupina 75 mCi),  P=0,012 















Uspješnost prve ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTIFOKALNOST 1 Count 5a 42a 47 
% MULTIFOKALNOST 10,6% 89,4% 100,0% 
2 Count 1a 10a 11 
% MULTIFOKALNOST 9,1% 90,9% 100,0% 
Total Count 6 52 58 
% MULTIFOKALNOST 10,3% 89,7% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost prve ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 














 1 ,879   
Continuity Correction
b
 ,000 1 1,000   
Likelihood Ratio ,024 1 ,878   
Fisher's Exact Test    1,000 ,682 
Linear-by-Linear Association ,023 1 ,880   
N of Valid Cases 58     
a. 2 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 1,14. 
b. Computed only for a 2x2 table 
















Uspješnost druge ablacije 
Total Nema ablacije Uspješna 
MULTIFOKALNOST 1 Count 1a 4a 5 
% MULTIFOKALNOST 20,0% 80,0% 100,0% 
2 Count 1a 0a 1 
% MULTIFOKALNOST 100,0% ,0% 100,0% 
Total Count 2 4 6 
% MULTIFOKALNOST 33,3% 66,7% 100,0% 
Each subscript letter denotes a subset of Uspješnost druge ablacije categories whose column proportions do not differ 
significantly from each other at the ,05 level. 













 1 ,121   
Continuity Correction
b
 ,150 1 ,699   
Likelihood Ratio 2,634 1 ,105   
Fisher's Exact Test    ,333 ,333 
Linear-by-Linear Association 2,000 1 ,157   
N of Valid Cases 6     
a. 4 cells (100,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is ,33. 
b. Computed only for a 2x2 table 





U skupini koja je primila 100mCi  nema razlike u uspjehu ablacije nakon  prve odnosno druge 
aplikacije 
131I u ispitanika koji su imali jedno tumorsko ţarište (unifokalni tumori) u odnosu na 






5.6. Veličina tumora i uspješnost  ablacije  
 
 




Uspješnost prve ablacije * Veličina tm (skupine) Crosstabulation 
 
Veličina tm (skupine) 
Total <5 mm 5-10 mm > 10 mm 
Uspješnost prve ablacije Nema ablacije Count 5 29 26 60 
% Uspješnost prve ablacije 8,3% 48,3% 43,3% 100,0% 
Uspješna Count 31 80 87 198 
% Uspješnost prve ablacije 15,7% 40,4% 43,9% 100,0% 
Total Count 36 109 113 258 





 Value df P 
Pearson Chi-Square 2,459
a
 2 ,292 
Likelihood Ratio 2,653 2 ,265 
Linear-by-Linear 
Association 
,424 1 ,515 
N of Valid Cases 258   
a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum 
















Uspješnost druge ablacije * Veličina tm (skupine) Crosstabulation 
 
Veličina tm (skupine) 
Total <5 mm 5-10 mm > 10 mm 
Uspješnost druge ablacije Nema ablacije Count 1 4 3 8 
% Uspješnost druge ablacije 12,5% 50,0% 37,5% 100,0% 
Uspješna Count 3 23 24 50 
% Uspješnost druge ablacije 6,0% 46,0% 48,0% 100,0% 
Total Count 4 27 27 58 







 Value df P 
Pearson Chi-Square ,610
a
 2 ,737 
Likelihood Ratio ,550 2 ,759 
Linear-by-Linear 
Association 
,519 1 ,471 
N of Valid Cases 58   
a. 4 cells (66,7%) have expected count less than 5. The minimum 







Nema razlike u veličini tumora u ispitanika koji su imali uspješnu ablaciju nakon prve odnosno 
druge aplikacije 
131I u odnosu na ispitanike koji nisu imali uspješnu ablaciju, kada se zajedno 










Tablica 24. Veličina tumora i uspješnost ablacije (skupina 30-50 mCi) 
 
 




Veličina tm (skupine) 
Total <5 mm 5-10 mm > 10 mm 
Uspješnost prve ablacije Nema ablacije Count 1 10 7 18 
% Uspješnost prve ablacije 10,0% 26,3% 21,9% 22,5% 
Uspješna Count 9 28 25 62 
% Uspješnost prve ablacije 90,0% 73,7% 78,1% 77,5% 
Total Count 10 38 32 80 
% Uspješnost prve ablacije 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 





 Value df P 
Pearson Chi-Square 1,221
a
 2 ,543 
Likelihood Ratio 1,383 2 ,501 
Linear-by-Linear Association ,174 1 ,677 
N of Valid Cases 80   
a. 1 cells (16,7%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
2,25. 















Veličina tm (skupine) 
Total <5 mm 5-10 mm > 10 mm 
Uspješnost druge ablacije Nema ablacije Count 0 2 1 3 
% Uspješnost druge ablacije ,0% 22,2% 14,3% 17,6% 
Uspješna Count 1 7 6 14 
% Uspješnost druge ablacije 100,0% 77,8% 85,7% 82,4% 
Total Count 1 9 7 17 
% Uspješnost druge ablacije 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 





 Value df P 
Pearson Chi-Square ,398
a
 2 ,819 
Likelihood Ratio ,568 2 ,753 
Linear-by-Linear Association ,004 1 ,951 
N of Valid Cases 17   
a. 4 cells (66,7%) have expected count less than 5. The minimum expected count 
is ,18. 
b. SKUPINA = 30-50 mCi 
 
 
     
U skupini koja je primila 30-50 mCi nema razlike u veličini tumora u ispitanika koji su imali 










Tablica 25. Veličina tumora i uspješnost ablacije (skupina 75 mCi) 
 
 




Veličina tm (skupine) 
Total <5 mm 5-10 mm > 10 mm 
Uspješnost prve ablacije Nema ablacije Count 3 17 16 36 
% Uspješnost prve ablacije 14,3% 32,7% 34,0% 30,0% 
Uspješna Count 18 35 31 84 
% Uspješnost prve ablacije 85,7% 67,3% 66,0% 70,0% 
Total Count 21 52 37 120 
% Uspješnost prve ablacije 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 





 Value df P 
Pearson Chi-Square 3,015
a
 2 ,222 
Likelihood Ratio 3,373 2 ,185 
Linear-by-Linear Association 2,047 1 ,152 
N of Valid Cases 120   
a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
6,30. 




















Veličina tm (skupine) 
Total <5 mm 5-10 mm > 10 mm 
Uspješnost druge ablacije Nema ablacije Count 0 1 2 3 
% Uspješnost druge ablacije ,0% 6,3% 11,8% 8,6% 
Uspješna Count 2 15 15 32 
% Uspješnost druge ablacije 100,0% 93,8% 88,2% 91,4% 
Total Count 2 16 17 35 
% Uspješnost druge ablacije 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 





 Value df P 
Pearson Chi-Square ,519
a
 2 ,772 
Likelihood Ratio ,679 2 ,712 
Linear-by-Linear Association ,503 1 ,478 
N of Valid Cases 35   
a. 4 cells (66,7%) have expected count less than 5. The minimum expected count 
is ,17. 





U skupini koja je primila 75 mCi nema razlike u veličini tumora u ispitanika koji su imali 












Tablica 26. Veličina tumora i uspješnost ablacije (skupina 100 mCi) 
 




Veličina tm (skupine) 
Total <5 mm 5-10 mm > 10 mm 
Uspješnost prve ablacije Nema ablacije Count 1 2 3 6 
% Uspješnost prve ablacije 20,0% 10,5% 8,8% 10,3% 
Uspješna Count 4 17 31 52 
% Uspješnost prve ablacije 80,0% 89,5% 91,2% 89,7% 
Total Count 5 19 34 58 
% Uspješnost prve ablacije 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 






 Value df P 
Pearson Chi-Square ,588
a
 2 ,745 
Likelihood Ratio ,496 2 ,780 
Linear-by-Linear Association ,432 1 ,511 
N of Valid Cases 58   
a. 4 cells (66,7%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
,52. 






















Veličina tm (skupine) 
Total <5 mm 5-10 mm > 10 mm 
Uspješnost druge ablacije Nema ablacije Count 1 1 0 2 
% Uspješnost druge ablacije 100,0% 50,0% ,0% 33,3% 
Uspješna Count 0 1 3 4 
% Uspješnost druge ablacije ,0% 50,0% 100,0% 66,7% 
Total Count 1 2 3 6 
% Uspješnost druge ablacije 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 






 Value df P 
Pearson Chi-Square 3,750
a
 2 ,153 
Likelihood Ratio 4,866 2 ,088 
Linear-by-Linear Association 3,125 1 ,077 
N of Valid Cases 6   
a. 6 cells (100,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
,33. 






U skupini koja je primila 100 mCi nema razlike u veličini tumora u ispitanika koji su imali 






5.7. Visina tireoglobulina i uspješnost ablacije  
 
Tablica 27. Visina Tg i uspješnost ablacije (sve tri skupine)  
 
Uspješnost prve ablacije * Tg skupine 1 Crosstabulation 
 
Tg skupine 1 
Total Nemjerljiv Negativan (<=2) Pozitivan (>2) 
Uspješnost prve ablacije Nema ablacije Count 6 14 24 44 
% Uspješnost prve ablacije 13,6% 31,8% 54,5% 100,0% 
Uspješna Count 17 45 101 163 
% Uspješnost prve ablacije 10,4% 27,6% 62,0% 100,0% 
Total Count 23 59 125 207 






 Value df P 
Pearson Chi-Square ,852
a
 2 ,653 
Likelihood Ratio ,838 2 ,658 
Linear-by-Linear 
Association 
,824 1 ,364 
N of Valid Cases 207   
a. 1 cells (16,7%) have expected count less than 5. The minimum 


















Uspješnost druge ablacije * Tg skupine 2 Crosstabulation 
 
Tg skupine 2 
Total Nemjerljiv Negativan (<=2) Pozitivan (>2) 
Uspješnost druge ablacije Nema ablacije Count 0 1 6 7 
% Uspješnost druge ablacije ,0% 14,3% 85,7% 100,0% 
Uspješna Count 17 19 8 44 
% Uspješnost druge ablacije 38,6% 43,2% 18,2% 100,0% 
Total Count 17 20 14 51 





 Value df P 
Pearson Chi-Square 14,024
a
 2 ,001 
Likelihood Ratio 13,733 2 ,001 
Linear-by-Linear 
Association 
11,042 1 ,001 
N of Valid Cases 51   
a. 3 cells (50,0%) have expected count less than 5. The minimum 






Nema razlike u visini Tg-a u ispitanika koji su imali uspješnu ablaciju nakon prve  aplikacije 131I 
u odnosu na ispitanike koji nisu imali uspješnu ablaciju, kada se zajedno promatraju sve tri 
skupine ispitanika. MeĎutim značajno uspješniju ablaciju nakon 2. aplikacije 131I su imali 










Tablica 28. Visina Tg i uspješnost ablacije (skupina 30-50mCi)   
 
 
Uspješnost prve ablacije * Tg skupine 1 Crosstabulation 
 
Tg skupine 1 
Total Nemjerljiv Negativan (<=2) Pozitivan (>2) 
Uspješnost prve ablacije Nema ablacije Count 1 4 6 11 
% Uspješnost prve ablacije 9,1% 36,4% 54,5% 100,0% 
Uspješna Count 6 15 26 47 
% Uspješnost prve ablacije 12,8% 31,9% 55,3% 100,0% 
Total Count 7 19 32 58 






 Value df P 
Pearson Chi-Square ,155
a
 2 ,926 
Likelihood Ratio ,160 2 ,923 
Linear-by-Linear 
Association 
,015 1 ,902 
N of Valid Cases 58   
a. 2 cells (33,3%) have expected count less than 5. The minimum 


















Uspješnost druge ablacije * Tg skupine 1 Crosstabulation 
 
Tg skupine 2 
Total Nemjerljiv Negativan (<=2) Pozitivan (>2) 
Uspješnost druge ablacije Nema ablacije Count 0 1 0 1 
% Uspješnost druge ablacije ,0% 100,0% ,0% 100,0% 
Uspješna Count 1 3 6 10 
% Uspješnost druge ablacije 10,0% 30,0% 60,0% 100,0% 
Total Count 1 4 6 11 






 Value df P 
Pearson Chi-Square 1,925
a
 2 ,382 
Likelihood Ratio 2,203 2 ,332 
Linear-by-Linear 
Association 
,481 1 ,488 
N of Valid Cases 11   
a. 5 cells (83,3%) have expected count less than 5. The minimum 
expected count is ,09. 





U skupini koja je primila 30-50 mCi nema razlike u visini Tg-a u ispitanika koji su imali uspješnu 
ablaciju nakon prve odnosno druge aplikacije 











Tablica 29. Visina Tg i uspješnost ablacije (skupina 75 mCi)  
 
 
Uspješnost prve ablacije * Tg skupine 1 Crosstabulation 
 
Tg skupine 1 
Total Nemjerljiv Negativan (<=2) Pozitivan (>2) 
Uspješnost prve ablacije Nema ablacije Count 5 10 15 30 
% Uspješnost prve ablacije 16,7% 33,3% 50,0% 100,0% 
Uspješna Count 7 23 39 69 
% Uspješnost prve ablacije 10,1% 33,3% 56,5% 100,0% 
Total Count 12 33 54 99 






 Value df P 
Pearson Chi-Square ,897
a
 2 ,639 
Likelihood Ratio ,859 2 ,651 
Linear-by-Linear 
Association 
,724 1 ,395 
N of Valid Cases 99   
a. 1 cells (16,7%) have expected count less than 5. The minimum 
expected count is 3,64. 





Uspješnost druge ablacije * Tg skupine 1 Crosstabulation 
 
Tg skupine 2 
Total Nemjerljiv Negativan (<=2) Pozitivan (>2) 
Uspješnost druge ablacije Nema ablacije Count 0 1 2 3 
% Uspješnost druge ablacije ,0% 33,3% 66,7% 100,0% 
Uspješna Count 5 8 12 25 
% Uspješnost druge ablacije 20,0% 32,0% 48,0% 100,0% 
Total Count 5 9 14 28 







 Value df P 
Pearson Chi-Square ,788
a
 2 ,674 
Likelihood Ratio 1,306 2 ,521 
Linear-by-Linear Association ,671 1 ,413 
N of Valid Cases 28   
a. 4 cells (66,7%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 
,54. 




U skupini koja je primila 75 mCi nema razlike u visini Tg-a u ispitanika koji su imali uspješnu 
ablaciju nakon prve  odnosno druge aplikacije 
131












Tablica 30. Visina Tg i uspješnost ablacije (skupina 100 mCi)  
 
 
Uspješnost prve ablacije * Tg skupine 1 Crosstabulation 
 
Tg skupine 1 
Total Nemjerljiv Negativan (<=2) Pozitivan (>2) 
Uspješnost prve ablacije Nema ablacije Count 0 0 3 3 
% Uspješnost prve ablacije ,0% ,0% 100,0% 100,0% 
Uspješna Count 4 7 36 47 
% Uspješnost prve ablacije 8,5% 14,9% 76,6% 100,0% 
Total Count 4 7 39 50 






 Value df P 
Pearson Chi-Square ,900
a
 2 ,638 
Likelihood Ratio 1,544 2 ,462 
Linear-by-Linear Association ,761 1 ,383 
N of Valid Cases 50   
a. 4 cells (66,7%) have expected count less than 5. The minimum expected count 
is ,24. 





Uspješnost druge ablacije * Tg skupine 1 Crosstabulation 
 
Tg skupine 1 
Total Pozitivan (>2) 
Uspješnost druge ablacije Nema ablacije Count 2 2 
% Uspješnost druge ablacije 100,0% 100,0% 
Uspješna Count 1 
100,0% 
1 
% Uspješnost druge ablacije 100,0% 
Total Count 3 
100,0% 
3 









N of Valid Cases 3 
a. No statistics are computed because Tg 
skupine 1 is a constant. 




U skupini koja je primila 100 mCi nema razlike u visini Tg-a u ispitanika koji su imali uspješnu 
ablaciju nakon prve aplikacije 
131I u odnosu na ispitanike koji nisu imali uspješnu ablaciju. Svi 
bolesnici u skupini od 100 mCi u drugoj ablaciji su imali Tg > 2 tako da usporedba izmeĎu 
















Radioaktivni jod se koristi već dugi niz godina u postoperacijskom liječenju bolesnika s 
diferenciranim karcinomom štitnjače. Korist radiojodne terapije je potvrĎena u visokorizične 
skupine bolesnika (193-194). U skupini bolesnika vrlo niskog rizika postoperacijska primjena 
131
I 
se ne preporučuje zbog odličnog ishoda bolesti i bez primjene tog terapijskog oblika liječenja 
(178). MeĎutim indikacije za primjenu radiojodne terapije u nisko rizične skupine bolesnika tema 
su prijepora te mnogobrojnih rasprava. Osim pitanja ispravne indikacije za primjenu 
131
I postavlja 
se pitanje veličine terapijske aktivnosti potrebne za učinkovitu ablaciju ostatnog tkiva štitnjače 
(174-175, 177). U prethodnih nekoliko godina objavljene su i obnovljene smjernice mnogih 
meĎunarodnih i nacionalnih liječničkih društava koje se odnose na postoperacijsku primjenu 131I. 
U navedenim smjernicama se navode različite indikacije za postoperacijsku primjenu  
radioaktivnog joda, odnosno potrebne aktivnosti za učinkovitu ablaciju ostatnog tkiva štitnjače 
(59, 63-64, 118, 129). Nije rijetkost da se u različitim verzijama smjernica pojedinih društava 
navode drugačije preporuke (59).  
Navedene preporuke se temelje na različitim razinama dokaza, a kod nedostatka dokaza 
jačeg stupnja, preporuke se temelje na  mišljenju stručnjaka (najmanja razina dokaza), odnosno 
zaključcima retrospektivnih studija. Meta analizom od Hackshawa i sur. (183), u kojoj su 
objedinjene retrospektivne studije nije utvrĎen jednoznačan zaključak kojim aktivnostima 131I 
treba dati prednost pri ablaciji. U svjetlu prethodnih činjenica znanstveni doprinos istraţivanja 
učinka ablacije različitim aktivnostima se očituje u preciznijem odreĎivanju indikacija za 
postoperacijsku primjenu 
131I  odnosno u odreĎivanju odgovarajuće aktivnosti u bolesnika s 
diferenciranim karcinom štitnjače. 
Aktivnosti koje se koriste u kliničkoj praksi za ablaciju ostatnog tkiva štitnjače se kreću u 
rasponu od 30 mCi do 100 mCi. Često se postavlja pitanje koji su čimbenici putem kojih se 
odreĎuje odgovarajuća ablacijska aktivnost u pojedinih bolesnika. U donošenju odluke o veličini 
terapijske aktivnosti, osim medicinskih (osobine bolesnika, patološke osobine tumora, vrsta 
operativnog liječenja), često su u podlozi i ne-medicinski čimbenici. Vjerojatno najznačajniji ne-
medicinski čimbenik pri odreĎivanju ablacijske aktivnosti su regulative odnosno propisi 
pojedinih zemalja, kojima je regulirano područje rada u zoni ionizirajučeg zračenja, a u kojima se 
navodi minimalna radioaktivnost pri kojoj je dopušten otpust bolesnika iz bolnice (260). Troškovi 
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liječenja svakako nisu zanemarivi čimbenik prilikom donošenja odluke o visini potrebne 
aktivnosti, jer su troškovi ablacije s 100 mCi, ne računajući troškove bolničkog liječenja, 
otprilike tri puta viši od troškova terapije s 30 mCi. Bolesnici koji se liječe niskim terapijskim 
aktivnostima se često mogu liječiti na „outpatient“ bazi te je time omogućen kraći boravak u 
bolnici. S obzirom na navedeno u kliničkoj praksi je česta upotreba ablacijskih aktivnosti u 
donjem terapijskom rasponu. Dakle, prednosti primjene niskih aktivnosti su niţi troškovi 
liječenja, kraći boravak u bolnici, smanjena izloţenost osoblja te manja izloţenost tkiva izvan 
štitnjače. U Klinici su aplicirane, ovisno o kliničkoj indikaciji, ablacijske aktivnosti 131I u rasponu 
od 30 -100 mCi.  
S druge strane prednost primjene visokih aktivnosti je učinkovitija ablacija, meĎutim niti 
u jednoj studiji nije zabiljeţena uspješnost ablacije od 100%, odnosno u odreĎenih bolesnika ni 
višestrukim aplikacijama 131I nije moguće postići potpunu ablaciju ostatnog tkiva štitnjače.  
Nedostatak primjene visokih aktivnosti je veći rizik za razvoj nuspojava, koji je više izraţen kod 
višestrukih aplikacija u visokorizične skupine bolesnika, tako da se da je rizik jedne, odnosno 
dvije ablacijske aktivnosti na nastanak kasnih nuspojava vjerojatno zanemariv. 
 Vaţno je odrediti kojoj skupini bolesnika je potrebno radi nedovoljno efikasne ablacije 
aplicirati višu aktivnost 131I. TakoĎer je nuţno racionalnim pristupom izbjeći aplikaciju 
nepotrebno visokih aktivnosti 
131
I u bolesnika kod kojih to nije potrebno radi ostvarenja 
pozitivnog financijskog učinka, odnosno smanjenja izloţenosti osoblja radioaktivnom zračenju.                   
U odreĎivanju aktivnosti 131I potrebne za ablaciju se u kliničkoj praksi koriste tri pristupa (160-
162). U Klinici se koristi empirijski pristup za odreĎivanje optimalne aktivnosti radioaktivnog 
joda, koji se temelji na kliničkim parametrima: postoperacijskoj vrijednosti Tg-a, ultrazvuku 
prednje vratne regije te u odreĎenih bolesnika postoperacijskoj scintigrafiji cijelog tijela. 
OdreĎeni autori procjenjuju uspješnost ablacije putem kontrolne scintigrafije cijelog tijela 
te je kontrolna scintigrafija cijelog tijela s 
131I u istraţivanju navedena kao glavni kriterij procjene 
uspješnosti radiojodne ablacije. Povišene vrijednosti Tg-a se mogu registrirati do godinu dana 
nakon operativnog zahvata (243), meĎutim nemjerljive serumske vrijednosti Tg-a u 
postoperacijskom praćenju označavaju uspješno provedenu ablaciju. Tumorski biljeg Tg te 
ultrazvuk prednje vratne regije su, uz radiojodnu scintigrafiju cijelog tijela, korišteni kao 
pomoćni kriteriji procjene uspješnosti radiojodne ablacije. Za povišene vrijednost tumorskog 
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biljega Tg-a pri endogenoj stimulaciji TSH su odreĎene vrijednosti > 2 ng/mL, dok su vrijednosti 
≤ 2 ng/mL, označene kao negativne. Nemjerljive vrijednosti Tg označavaju da  raspoloţivim 
metodama Tg nije moguće detektirati u serumu, odnosno da je vrijednost Tg-a toliko niska da je 
nemjerljiva. Zbog poznate činjenice o nepouzdanosti Tg nalaza kod pozitivnog titra 
antitireoglobulinskih protutijela, kod bolesnika s pozitivnim TgA nije izvršena analiza tumorskog 
biljega Tg-a.   
U pripremi bolesnika je korišteno povlačenje hormona štitnjače, dok rhTSH nije korišten 
u istraţivanju. UvoĎenjem rHTSH u pripremi bolesnika za ablaciju, otvoreno je novo poglavlje u 
liječenju bolesnika s diferenciranim karcinomom štitnjače. Potrebno je više kliničkog iskustva te 
razdoblja primjene rHTSH u kliničkoj praksi, osobito pri primjeni niţih ablacijskih aktivnosti. 
Pitanja postoperacijskog praćenja su uvoĎenjem rhTSH postala sloţenija te su u tom području 
takoĎer potrebna dodatna istraţivanja.  
Prema strogo definiranim kriterijima uključenja te isključenja, bolesnici u promatranim 
skupinama predstavljaju odabranu skupinu ispitanika s ograničenom bolesti, bez širenja na 
okolne strukture (T1-T3), odnosno bez registrirane regionalne (N=0) te udaljene diseminacije 
bolesti (M=0). Takvim odabirom bolesnika u istaţivanju je postignuta homogenost uzorka, a  
skupine ispitanika su standardizirane prema dobi i spolu. U svih bolesnika je učinjena totalna 
tireoidektomija nakon koje je provedena postoperacijska radiojodna ablacija čime je omogućeno 
olakšano postoperacijsko praćenje. U istraţivanju je usporeĎena uspješnost ablacije nakon 1. i 2. 
aplikacije 
131
I niskim, intermedijarnim, odnosno visokim ablacijskim aktivnostima 
131
I te 
povezanost ablacije s čimbenicima kao što su dob, spol, T kategorija tumora, multifokalnost i 
multicentričnost tumora, veličina tumora, te visina Tg-a. Nastojalo se utvrditi postoji li 
povezanost navedenih čimbenika s uspješnosti radiojodne ablacije, odnosno utvrditi jačinu takve 
povezanosti, ako ona postoji. 
Dobiveni rezultati su pokazali kako je uspješnost ablacije ostatnog tkiva štitnjače s svim 
apliciranim aktivnostima zadovoljavajuća te je sukladna podacima o stopama uspješnosti ablacije 
objavljenim u ranije navedenim publiciranim istraţivanjima. Ablacija s visokim aktivnostima 131I 
(100 mCi) je značajno uspješnija nakon 1. aplikacije 131I od primjene niţih aktivnosti                
(30 – 50 mCi i 75 mCi), meĎutim nema značajne razlike u uspješnosti ablacije nakon 1. 
aplikacije 
131
I izmeĎu  niskih (30 – 50 mCi) te intermedijarnih aktivnosti (75 mCi). 
 96 
 
U velikog broja bolesnika primjenom niskih aktivnosti postignuta je zadovoljavajuća 
ablacija. U odreĎenih bolesnika opravdana je primjena visokih akitvnosti131I (100 mCi). Primjena 
intermedijarnih aktivnosti  (75 mCi) nema opravdanje, jer nema značajne razlike u uspješnosti 
ablacije u odnosu na primjenu niskih aktivnosti (30-50 mCi). Kada bi sve bolesnike koji su 
primili 75 mCi razvrstali u skupine od 30-50 mCi i 100 mCi, troškovi liječenja bolesnika bi se 
značajno smanjili jer bi veći dio bolesnika primio niske, a manji dio visoke aktivnosti 131I. 
Dobiveni rezultati su u skladu s ETA smjernicama (129), u kojima se savjetuje primjena ili        
30 mCi  ili 100 mCi  
131I za ablaciju ostatnog tkiva štitnjače. Stoga, aplikacija visokih ablacijskih 
aktivnosti, iako se u kliničkoj praksi sve rjeĎe provodi,  još uvijek zauzima svoje mjesto u 
postoperacijskom liječenju odreĎenih bolesnika s diferenciranim karcinomom štitnjače 
 Dob je u odreĎenim klasifikacijama navedena kao parametar za procjenu prognoze bolesti 
te se postavlja pitanje vaţnosti dobi kao čimbenika procjene uspješnosti ablacije. Nije utvrĎena 
povezanost dobi i uspješnosti ablacije u istraţivanim skupinama, osim nakon 1. aplikacije 131I u 
skupini od 75 mCi, gdje su uspješniju ablaciju imali stariji bolesnici. S obzirom na navedeno dob 
bi mogla biti faktor procjene uspješnosti radiojodne ablacije u odreĎene skupine bolesnika. Nema 
razlike u uspješnosti ablacije izmeĎu muških i ţenskih ispitanika nakon 1. odnosno  2. aplikacije 
131I niti u jednoj istraţivanoj skupini te spol vrlo vjerojatno nije čimbenik s kojim bi se mogla 
predvidjeti uspješnost radiojodne ablacije. Kao i kod spola, nije utvrĎena povezanost T 
kategorije, odnosno veličine tumora i uspješnosti ablacije nakon 1. odnosno 2. aplikacije131I niti u 
jednoj skupini ispitanika te navedeni parametri takoĎer nisu značajni u procjeni uspjeha 
radiojodne ablacije.  
 Multicentričnost je pojam koji označava pojavu karcinoma štitnjače u oba reţnja štitnjače. 
Ispitanici koji su imali bolest ograničenu na jedan reţanj štitnjače su imali značajno uspješniju 
ablaciju nakon prve aplikacije 
131I u skupini od 75 mCi u odnosu na ispitanike s multicentričnim  
tumorima. U ostale dvije skupine nije utvrĎena razlika u uspjehu ablacije nakon prve odnosno 
druge aplikacije 
131I u ispitanika kod kojih je utvrĎena bolest ograničena na jedan reţanj štitnjače 
u odnosu na ispitanike s multicentričnim tumorima. Multicentričnost bi mogla biti faktor procjene 
uspješnosti radiojodne ablacije u odreĎene skupine bolesnika. 
 Pojam multifokalnosti označava više od jednog ţarišta tumora u tkivu štitnjače. Kod 
bolesnika s jednim tumorskim ţarištem (unifokalni tumori) je utvrĎena značajno uspješnija 
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ablacija nakon prve aplikacije 
131
I  u skupini od 30 - 50 mCi te u skupini od 75 mCi u odnosu na 
ispitanike s multifokalnim tumorima.  U skupini koja je primila 100 mCi  nije zabiljeţena razlika 
u uspjehu ablacije nakon  prve odnosno druge aplikacije 
131
I u ispitanika s jednim tumorskim 
ţarištem (unifokalni tumori) u odnosu na ispitanike s multifokalnim tumorima. Prema navedenim 
rezultatima čini se kako je multifokalnost značajan čimbenik koji predviĎa uspješnost radiojodne 
ablacije. U bolesnika s multifokalnom bolesti je potrebno primijeniti visoke terapijske aktivnosti 
131I (100 mCi). U multifokalnih tumora manjih od 1 cm bi moţda ipak trebalo primijeniti 131I radi 
ablacije ostatnog tkiva štitnjače, usprkos ATA smjernicama (64), u kojima se navodi kako u 
bolesnika s multifokalnim tumorima kod kojih su sva ţarišta tumora ≤ 1 cm u odsutnosti obiljeţja 
visokog rizika, radiojodna ablacija nije potrebna. 
 Uspješnost ablacije nije povezana s visinom Tg-a, osim nakon 2. aplikacije 131I kada se 
zajedno analiziraju sve tri skupine, gdje je značajno uspješnija ablacija utvrĎena u bolesnika kod 
kojih je Tg bio negativan. U analizi visine Tg-a po pojednim skupinama ispitanika, navedena 
razlika više nije značajna te se stoga se moţe zaključiti kako visina Tg-a nema veliki značaj u 
predviĎanju uspješnosti radiojodne ablacije. 
 PotvrĎena je hipoteza istraţivanja, uz napomenu kako treba odrediti ablacijsku aktivnost 
za svakog pojedinog bolesnika, jer individualizacijom ablacijske aktivnosti se moţe postići 
optimalan uspjeh liječenja, uz prihvatljive troškove i rizike za bolesnika i osoblje. Na temelju 
dobivenih rezultata, u većine bolesnika opravdana je primjena niskih aktivnosti 131I                   
(30 - 50 mCi), osobito u bolesnika s jednim ţarištem tumora. U bolesnika s multifokalnom bolesti 
opravdana je primjena visokih akitvnosti
131
I (100 mCi). Primjena intermedijarnih aktivnosti      
(75 mCi) nema opravdanje, jer nema značajne razlike u uspješnosti ablacije u odnosu na primjenu 
niskih aktivnosti (30 - 50 mCi). Ovim istraţivanjem dobivene su vrijedne informacije koje će 
pomoći u donošenju optimalne strategije za primjenu odgovarajuće aktivnosti u pojedinim 








7.  ZAKLJUČCI 
 
1. Uspješnost ablacije ostatnog tkiva štitnjače je s svim primijenjenim aktivnostima 
zadovoljavajuća te je sukladna podacima o stopama uspješnosti ablacije objavljenim u 
ranije navedenim publiciranim istraţivanjima. Ablacija s visokim aktivnostima 131I        
(100 mCi) je značajno uspješnija nakon 1. aplikacije 131I od primjene niţih aktivnosti     
(30 - 50mCi i 75 mCi). Nema značajne razlike u uspješnosti ablacije nakon 1. aplikacije 
131I izmeĎu niskih (30 - 50 mCi) te intermedijarnih aktivnosti (75 mCi). 
2. Nije utvrĎena povezanost dobi i uspješnosti ablacije u istraţivanim skupinama, osim 
nakon 1. aplikacije 
131
I u skupini od 75 mCi, gdje su uspješniju ablaciju imali stariji 
bolesnici. Dob bi mogao biti čimbenik koji predviĎa uspješnost radiojodne ablacije u 
skupini od 75 mCi. 
3. Nije utvrĎena povezanost spola i uspješnosti ablacije nakon 1. odnosno 2. aplikacije 131I 
niti u jednoj skupini ispitanika. Spol nije značajan čimbenik koji predviĎa uspješnost 
radiojodne ablacije. 
4. Nije utvrĎena povezanost T kategorije i uspješnosti ablacije nakon 1. odnosno                  
2. aplikacije 
131I niti u jednoj skupini ispitanika. T kategorija nije značajan čimbenik koji 
predviĎa uspješnost radiojodne ablacije. 
5. Ispitanici koji su imali tumorsko ţarište ograničeno na jedan reţanj štitnjače su imali 
značajno uspješniju ablaciju nakon prve aplikacije 131I  u skupini od 75 mCi u odnosu na 
ispitanike s multicentričnim  tumorima. U ostale dvije skupine nema razlike u uspjehu 
ablacije nakon  prve odnosno druge aplikacije 
131
I u ispitanika koji su imali tumorsko 







6. Ispitanici koji su imali jedno tumorsko ţarište (unifokalni tumori) su imali značajno 
uspješniju ablaciju nakon prve aplikacije 131I  u skupini od 30 - 50 mCi te u skupini od     
75 mCi u odnosu na ispitanike s multifokalnim tumorima.  U skupini koja je primila       
100 mCi  nema razlike u uspjehu ablacije nakon  prve odnosno druge aplikacije 
131
I u 
ispitanika koji su imali jedno tumorsko ţarište (unifokalni tumori) u odnosu na ispitanike 
s multifokalnim tumorima. Multifokalnost je značajan čimbenik koji predviĎa uspješnost 
radiojodne ablacije.U bolesnika s multifokalnom bolesti potrebno je primijeniti visoke 
terapijske aktivnosti  
131
I (100 mCi). 
7. Nije utvrĎena povezanost veličine tumora i uspješnosti ablacije nakon 1. odnosno             
2. aplikacije
131I niti u jednoj skupini ispitanika. Veličina tumora nije značajan čimbenik 
koji predviĎa uspješnost radiojodne ablacije. 
8. Nije utvrĎena povezanost visine Tg-a i uspješnosti ablacije u istraţivanim skupinama, 
osim nakon 2. aplikacije 
131I kada se zajedno analiziraju sve tri skupine, gdje je značajno 
uspješnija ablacija utvrĎena u bolesnika kod kojih je Tg bio negativan. U analizi visine    
Tg-a po pojedinim skupinama ispitanika, navedena razlika više nije statistički značajna. 
Visina Tg-a vjerojatno nije značajan čimbenik koji predviĎa uspješnost radiojodne 
ablacije. 
9. Jedna ablacijska aktivnost nije optimalna za sve bolesnike. Na temelju dobivenih 
rezultata, u većine bolesnika opravdana je primjena niskih aktivnosti 131I (30 - 50mCi), 
osobito u bolesnika s jednim ţarištem tumora. U bolesnika s multifokalnom bolesti 
opravdana je primjena visokih aktivnosti 
131
I (100 mCi). Primjena intermedijarnih 
aktivnosti (75 mCi) nema opravdanje, jer nema značajne razlike u uspješnosti ablacije u 










 Diferencirani karcinomi štitnjače čine oko 85-95 % svih karcinoma štitnjače, a u velikog 
broja bolesnika se postavlja indikacija za postoperacijsko provoĎenje ablacije različitim 
terapijskim aktivnostima 
131I. Istraţivanjem je obuhvaćena konsekutivna serija od 259 bolesnika s 
diferenciranim karcinomom štitnjače u kojih je učinjena totalna tireoidektomija te provedena 
ablacija s različitim aktivnostima 131I u šestogodišnjem razdoblju izmeĎu 2004. i 2009. godine.    
U ispitivanih bolesnika bolest je bila ograničena na leţište štitnjače, a učinjenim dijagnostičkim 
pretragama nisu utvrĎene regionalne odnosno udaljene metastaze u vrijeme prezentacije bolesti. 
Distribucija vrijednosti pojedinih varijabli utvrĎena je Kolmogorovljev - Smirnov testom te su za 
utvrĎivanje razlika u vrijednostima varijabli izmeĎu pojedinih ispitivanih skupina korišteni 
nezavisni t-test te χ2 test. Uspješnost ablacije ostatnog tkiva štitnjače je s svim primijenjenim 
aktivnostima zadovoljavajuća. Ablacija s visokim aktivnostima 131I [3700 MBq (100 mCi)] je 
značajno uspješnija nakon prve aplikacije 131I od primjene niţih aktivnosti [1110 – 1850 MBq 
(30 - 50mCi) i 2775 MBq (75 mCi)]. Nema značajne razlike u uspješnosti ablacije nakon prve 
aplikacije 
131I izmeĎu  niskih [1110 – 1850 MBq (30 - 50mCi)] te intermedijarnih aktivnosti 
[2775 MBq (75 mCi)]. Ispitanici koji su imali jedno tumorsko ţarište (unifokalni tumori) su imali 
značajno uspješniju ablaciju nakon prve aplikacije 131I  u skupini od [1110 – 1850 MBq (30 - 
50mCi)] te u skupini od [2775 MBq (75 mCi)] u odnosu na ispitanike s multifokalnim tumorima. 
Ispitanici s tumorskim ţarištem ograničenim na jedan reţanj štitnjače su imali značajno 
uspješniju ablaciju nakon prve aplikacije 131I u skupini od [2775 MBq (75 mCi)] u odnosu na 
ispitanike s multicentričnim  tumorima. U većine bolesnika opravdana je primjena niskih 
aktivnosti 
131
I, osobito u bolesnika s jednim ţarištem tumora, a u bolesnika s multifokalnom 
bolesti opravdana je primjena visokih aktivnosti 
131
I. Primjena intermedijarnih aktivnosti nema 











9. SUMMARY  
 
Differentiated thyroid carcinoma accounts for about 85-95% of all cancers of the thyroid gland 
and the postoperative thyroid remnant ablation, which is performed by a wide variety of 
therapeutic activities 
131
I, is indicated in numerous patients. During the time period from 2004 to 
2009, the research on a consecutive series of 259 patients with differentiated thyroid cancer was 
conducted. These patients underwent thyroid remnant ablation by different ablation activities of 
131
I, after total thyroidectomy had been preformed. In these cases the disease was confined to the 
thyroid bed, and no regional or distant metastases were confirmed by diagnostic tests during the 
course of the disease. The Kolmogorov - Smirnov test was used to show the distribution of values 
of certain variables, and in order of determining the differences in values of variables between the 
certain groups, the T-test and χ2  test were used. The ablation of residual thyroid tissue, in 
accordance with the applied activities, was evaluated as satisfactory. After the first application of 
131
I, the thyroid remnant ablation was significantly more effective in patients where high 
activities were applied 
131
I [3700 MBq (100 mCi)] than in cases where lower activities were 
applied [1110 – 1850 MBq (30 – 50 mCi) and 2775 MBq (75 mCi)]. There were no significant 
differences between the first application of 
131
I of low [1110 – 1850 MBq (30 – 50 mCi)] and 
intermediate [2775 MBq (75 mCi)] activities in terms of the success of thyroid remnant ablation.  
In comparison with the patients with multifocal tumors, the significantly more successful thyroid 
remnant ablation occurred in patients who had a tumor foci (unifocal tumors); the difference was 
clearly seen after the first application of 
131
I in the groups of [1110 – 1850 MBq (30 - 50mCi)] 
mCi and [2775 MBq (75 mCi)]. After the first application of 
131
I in the group of [2775 MBq (75 
mCi)], and compared with the patients with multicentric tumors, the thyroid remnant ablation was 
more successful in patients with a tumor limited to a single thyroid lobe. Furthermore, it was 
concluded that, in most of the cases, it is reasonable that the low-activity 
131
I is applied, 
especially in patients with unifocal tumors. On the contrary, in patients with multifocal disease 
the application of high-activity 
131
I is justified. The application of intermediate activities and 
application of low activities were equally effective regarding the success of the thyroid remnant 
ablation. 
 
The effect of applying the different therapeutic activities of radioiodine (
131
I) on thyroid 
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U radoblju od  1.11.2007. – 28.2.2012.  - specijalizacija iz radioterapije i onkologije za 
Kliniku za onkologiju i nuklearnu medicinu KBC „Sestre milosrdnice“.  Dana 28.2.2012.  sam 
poloţio specijalistički ispit. Završio sam stručni poslijediplomski studij „Klinička onkologija“ u 
tijeku provoĎenja specijalizacije. Glavno područje mog  interesa je istraţivanje te  dijagnostika, 
terapija i praćenje bolesnika s malignim bolestima, uz svakodnevni rad na kliničkom odjelu.  
Objavio sam više znanstvenih članaka i saţetaka, koji su objavljeni u časopisima 
indeksiranim u Current Contentsu te ostalim svjetskim bazama podataka. Sudjelovao sam na 
mnogim meĎunarodnim i domaćim znanstvenim skupovima, povezanih s problematikom 
malignih bolesti. 
 
 
 
 
  
 
 
